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Monografias de Educacion Continua

Hipertension maligna

La hipertension arterial maligna (HM) no es una enfermedad frecuen-
te. Su incidencia en la poblacién de hipartensas ha variado entre 1% a
1,7% y actualmente parece ser aun menor. Las Ultimas series de
enfermos sin tratamiento efectivo se remontan a la década 1950-1960,
época en que el 80% - 90% de los pacientes no tratados fallecia antes
de un afio. La mortalidad de la poblacién general por esta enfermedad
descendid en un 78% entre 1858 y 1972. Felizmente, este descenso
transformd en una verdadera rareza esta enfermedad gravisima, gue
solia verse en los consultorios de medicina interna. La causa de este
fendmeno podria atribuirse al tratamiento precoz de los hipertensos
esenciales. Sin embargo, éste no parece ser el Gnico factor, pues el total
de hipertensos esenciales bien tratados ain es bajo.

HISTORIA

Los conceptos de hipertensién «benigna= y «<maligna» aparecen por
primera vez en la literatura medica en 1914, en una publicacion de dos
berlineses, Franz Volhard (1872-1950) y Teodoro Fahr (1877-1945),
clinico y anatomopatdlogo, respectivamente. Ellos propusieron gue la
enfermedad hipertensiva «benigna= se caracterizaba por presentar
lesiones vasculares ateroesclerdticas sin insuficiencia renal. La «malig-
na»=, en cambio, por lesiones arteriolares necrdticas y proliferativas

- (=nefroesclerosis maligna») e insuficiencia renal. Volhard observd ade-
mas que la fase «maligna~ se iniciaba frecuentemente con los cambios
en el fondo de ojo («retinitis albumindrica=), ya descritos par Friedrich
Heymann en 1856 y R. Liebreich en 1859.

En 1928, Norman Keith {internista) y Henry Wagener {oftalmdélogo)
clasificaron la retinopatia hipertensiva y la correlacionaron con el prongs-
tico. La mayor parte de |os pacientes con retinopatia Il o IV no tratados
fallecia antes del afio.

En 1835, Harry Derow y Mark Altschule reconocieron que el cuadro
podia complicar cualguier hipertensién, incluyendo etiologias secunda-
rias. Desde entonces, una serie de destacados investigadores clinicos
contribuyeron a aclarar el concepto, cuadro clinico, prondstico y trata-
miento de la enfermedad.

| DEFINICIONES

Es conveniente comenzar definiendo algunos conceptos de uso
comiin que suelen emplearse errdneamente como sindnimas.

Crisis hipertensiva. Es un término inespecifico, que designa a cual-
quier alza tensional sUbita, generalmente grave, en la cual el control de
|a presion arterial es determinante en su prondstico. Frecuentemente se
complica con sintomas secundarios a compromiso miocardico, ocular,
renal, encefalico o vascular. El nivel absoluto de la presion diastolica no
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es el principal factor que define la crisis. Asi, por ejemplo, en un nifio o
an una embarazada previamente sana la crisis hipertensiva puede
aparecer con presiones diastolicas perfectamente toleradas en un
hipertenso crénico asintomatico (100-110 mmHg).

Lo caracteristico del cuadro es su gravedad, inestabilidad y dafio
agudo secundario. No se encuentra en crisis hipertensiva un paciente
con hipertension crénica y complicaciones secundarias estables (insu-
ficiencia renal cronica, insuficiencia cardiaca compensada, infartos
lacunares antiguos, etcétera). Sin embargo, puede sufrirla.

La hipertensién maligna y la encefalopatia hipertensiva son formas
clinicas de una crisis hipertensiva con caracteristicas particulares.

Hipertension descontrolada. Elevacion grave de la presion diastélica
{115-120 mmHg) sin evidencias concomitantes de neurorretinopatia,
encefalopatia hipertensiva ni dafio parenquimatoso secundario agudo.
Se la ve en pacientes hipertensos crénicos no diagnosticados, mal
tratados o que no cumplen las indicaciones. El examen del fondo de ojo
puede ser normal o demastrar sélo retinopatia ateroesclerdtica. Pueden
ser asintomaticos o consultar sélo por cefalea.

Hipertensidn acelerada o maligna. Sindrome clinico caracterizado por
una gran elevacion de la presion arterial {presién diastélica sobre 120
mmHg) acompanada de dafo arteriolar agudo grave. Este dltimo se
manifiesta tipicamente por alteraciones en el examen del fondo de ojo,
con etapas lll o IV de Keith-Wagener. Cualquiera sea el nivel de presion
arterial, el diagnostico de hipertensidn arterial maligna exige la presencia

de estas |lesiones retinianas. :

La hipertension acelerada o maligna es una arteriolitis necrotizante,
evolutiva, que suele afectar paralelamente a varios drganos, coma rifidn,
pancreas, miocardio, etcétera.

Se llamaba «hipertension acelerada» aaquellaasociadacon retinopatia
hipertensiva etapa 1, vale decir, con exudados algodonosos y hemorra-
gias en llama. Se reservaba el nombre de «maligna= para la etapa IV,
esto es, aquella con edema de papila o neurorretinopatia hipertensiva.
Sin embargo, actualmente se las agrupa bajo el mismo nombre de
hipertensian maligna, pues ambas parecen ser etapas de un continuo y
porgue sin tratamiento tienen un prandstico similar.

Encefalopatia hipertensiva. Emergencia médica asociada a elevacién
brusca de la presidn arterial y caracterizada por cefalea intensa, vision
borrosa o disminuida, nduseas, vomitos y confusién mental. Puede
haber ademas convulsiones y signos neurclogicos de focalizacion,
transitorios. Puede complicar |a hipertensién acelerada o maligna, pero
sudiagndstico no requiere la presencia de retinopatia hipertensiva etapa
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Il o IV. Se la puede encontrar en hipertension grave de cualquier origen,
especialmente en alzas bruscas de presién en un normotenso previo
(ejemplo: glomerulonefritis aguda, eclampsia o feocromocitoma). Bien
manejada, desaparece rapidamente; no tratada, las convulsiones se
hacen mas frecuentes, el compromiso de conciencia se profundiza y el
paciente fallece en horas.

ANATOMIA PATOLOGICA Y FISIOPATOLOGIA J

Las tipicas lesiones morfologicas son arteriolares: endarteritis
proliferativa y necrosis fibrinoidea; ellas se ubican con mayor frecuencia
en rifones, pancreas, intestino, cerebro y suprarrenales. Se las veia
invariablemente en autopsias de pacientes no tratados. Sin embargo, su
diagnéstico en vida, por biopsia renal, es dificil, ya que suelen ser
focales. Ademas, la biopsia renal generalmente se posterga hasta lograr
el control de la presién; en ese momento, algunas lesiones ya han
cicatrizado o desaparecido.

La causade |a hipertension maligna se desconoce. Observaciones en
pacientes y en modelos experimentales han permitido proponer varias
hipotesis para explicar la transformacién de una hipertension «benigna»
en «maligna». Desde luego, el alza tensional grave es una condicion
necesaria pero no suficiente para explicar el dafo arteriolar. Los cofactores
que lo precipitan parecen variar: activacién de agentes vasoconstrictores
«vasculotéxicos», factores de la coagulacion, reduccién de
vasodilatadores, etcétera. Otro factor fisiopatolégico importante parece
ser la relacion entre el nivel de presién arterial y la autorregulacion del
arbol vascular. Algunos lechos vasculares parecen perder su
autorregulacion; eventualmente se dilatan y el endotelio permite el paso
de proteinas plasmaticas capaces de provocar coagulaciénintravascular
y proliferacién intimal. La isquemia secundaria cerraria el circulo vicioso
vasoconstrictor activando el eje renina-angiotensina.

Es interesante observar que la neurorretinopatia no se correlaciona
con la presencia de insuficiencia renal ni con la presién del liquido cefalo-
raquideo. El edema papilar y los exudados algodonosos parecen obede-
cer a infartos isquémicos de las fibras nerviosas retinianas.

ETIOLOGIA Y CUADRO CLINICO ]

La HM es ligeramente mas frecuente en el sexo masculino (1,5/1) y la
mayoria se presenta entre los 30 y 50 afos de edad. Una hipertension
maligna descubierta después de los 65 afos sugiere una etiologia
secundaria, renovascular o enfermedad del parénquima renal.

La HM se presenta corrientemente en pacientes portadores de una
hipertensién «benigna~» previa, por 2-8 afios en distintas series, no
diagnosticada o mal tratada. No obstante, a diferencia de la hipertension
arterial esencial «benigna», en la cual las etiologias secundarias no
superan el 15%, en las HM ellas se encuentran en el 40% - 50%.

La HM se puede asociar con cualquier etiologia e inicialmente es dificil
precisar si complica la evolucién de un hipertenso esencial 0 secundario.
La mayor parte de los nifios con HM presenta una etiologia secundaria.
La HM no es frecuente en el hiperaldosteronismo primario, el sindrome
de Cushing y la enfermedad renal poliquistica; es rarisima en la coarta-
cién adrtica. Probablemente las etiologias secundarias mas frecuentes
son las nefropatias primarias y la hipertension renovascular. La
hipertensién maligna de novo (sin hipertension previa) en la actualidad
es también rarisima y habitualmente esconde una etiologia secundaria.

Anamnesis

En un30% - 40% de los casos, los sintomas suelen iniciarse en forma
subita, evento que el enfermo recuerda con gran exactitud. Los sintomas
mas frecuentes son cefalea, alteraciones visuales y compromiso del
estado general. La cefalea es de inicio brusco y curso progresivo; sin
embargo, es inespecifica y no se correlaciona con las cifras de presion
arterial. Las alteraciones visuales mas comunes son vision borrosa,
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escotomas y diplopia. Existe baja de peso, que suele ser intensa (10-20
kg), precoz (antes del sindrome urémico), por lo que puede simular una
neoplasia. Parece ocurrir en parte por reduccién de volumen del liquido
extracelular. Ademas, pueden aparecer sintomas digestivos (nauseas,
vémitos, dolor abdominal), cardiovasculares (propios de insuficiencia
cardiaca) y neurologicos (los propios de una encefalopatia hipertensiva,
hemorragia cerebral o subaracnoidea). Naturaimente, la aparicion de
estos Ultimos empeora el pronéstico.

Examen fisico

Solo dos comentarios:

— Aunque la elevacién de la presion suele ser muy grave, no existe un
nivel por sobre el cual la hipertension maligna aparezca en forma
constante. Méas aun, existe frecuente superposicion entre las cifras
de un hipertenso benigno y uno con cambios malignos.

— Las hemorragias en llama, los exudados algodonosos y el edema
papilar (neurorretinopatia hipertensiva) en el fondo de ojo son un
requisito diagnéstico y un fiel marcador de dafio renal inminente o
actual.

Sin embargo, cada uno de estos cambios no es especifico de
hipertensién maligna. El edema de papila puede verse en un tumor
cerebral, los exudados y hemorragias en trombosis de vena central de
retina, etcétera.

La retinopatia hipertensiva lll o IV debe diferenciarse de la retinopatia
ateroesclerética crénica, con la que ademas puede coexistir. Esta Gltima
se caracteriza por cambios arteriales (estrechez, cruces patolégicos),
exudados céreos y hemorragias aisladas, periféricas. Tiene buen pro-
nostico.

Alteraciones de laboratorio

Renales y electroliticas. La filtracién glomerular se compromete en
todos los enfermos como consecuencia del dafo arteriolar, aungue esto
puede ser tardio. La albuminuria es |a alteracion méas precoz, asociada
con hematuria macro y microscépica. La cifra de creatinina sérica inicial
es variable y depende del compromiso renal previo. El tamafio renal
generalmente es normal.

El eje renina-angiotensina-aldosterona esta invariablemente activado
por la vasoconstriccién arteriolar. En consecuencia, puede aparecer
hipokalemia y alcalosis metabdlica.

Hematolégicas. Suelen observarse anemia hemolitica microangiopatica
y trombocitopenia.

Estudio de hipertension secundaria

Esrecomendable postergarlo hasta revertirlos signos de hipertension
maligna, por dos razones:

a) diagnosticar una etiologia secundaria no reemplaza la urgencia del
tratamiento médico inicial;

b) existiendo HM, la interpretacién inicial de niveles hormonales o
pruebas funcionales es dificil y la biopsia renal es arriesgada.

Aun sin tratamiento, las catecolaminas urinarias o plasmaticas y la
actividad de renina en venas renales suelen elevarse, pero su interpre-
tacién es incierta, no diagnéstica. Pueden practicarse una ecografia y
una tomografia axial computada abdominal, para evaluar tamafio renal
y glandulas suprarrenales. Sin embargo, un nédulo adrenal puede ser
sélo un hallazgo incidental totalmente independiente de la hipertension.
Estabilizada la presion arterial, es obligatorio descartar causas secunda-
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rias, recurriendo a la biopsia renal, a cintigrafias o a la angiografia renal
con la menor cantidad posible de medio de contraste radiolégico.
Conviene recordar que el uso de drogas hipotensoras dificulta la interpre-
tacion de pruebas funcionales.

PRONOSTICO Y TRATAMIENTO |

Antes de la aparicién de drogas hipotensoras efectivas, 80% - 90% de
los pacientes fallecia antes del afno. Las causas de muerte eran insufi-
ciencia renal (la mas frecuente), insuficiencia cardiaca congestiva,
accidente vascular cerebral e infarto miocardico.

El factor prondstico mas importante al momento del diagnéstico era el
nivel de la funcién renal. Si el nitrégeno ureico sanguineo superaba 60
mg/dl o |la creatininemia 3,0 mg/dl, la sobrevida, aun con tratamiento, era
mucho menor. La farmacoterapia hipotensora efectiva, y anos después
laapariciéon de ladidlisis, mejord el pronéstico, incluso para los enfermos
con insuficiencia renal avanzada.

El tratamiento debe ser agresivo, hospitalizando al enfermo de inme-
diato. La terapia debe reducir la presion para cortar el circulo vicioso:
hipertensién maligna —> insuficiencia renal —>mayor hipertension.

Hoy se cuenta con potentes vasodilatadores, capaces de normalizar
la presion con rapidez, como nitroprusiato de sodio, minoxidil, inhibidores
de enzima convertidora y antagonistas del calcio. El tratamiento no debe
atrasarse a la espera de estudios de hipertension secundaria. (La
farmacologia de las drogas hipotensoras es analizada en otro articulo
de este Boletin.)

La presién debe ser reducida rapidamente, pero no «normalizarse» de
inmediato, y es muy importante evitar hipotensiones prolongadas. De
este modo se previenen peligrosas caidas del flujo sanguineo cerebral,
miocardico y renal. En la practica, debe tratarse de llevarla a 160-170/
100-110 mmHg o bajar la presion arterial media en un 20%.

A pesar de estas precauciones, la filtracion glomerular se deteriora
con el tratamiento. Este fendmeno es casi inevitable, pero frecuente-
mente transitorio, por lo que, si es necesario, el enfermo debe dializarse.

Hoy dia la insuficiencia renal previa no es una contraindicacion al
tratamiento y se ha comunicado recuperacion de la funcién renal hasta
26 meses después de caida en hemodidlisis junto con iniciar terapia
hipotensora.

Ladrogade eleccién para bajar la presién con rapidez continGa siendo
el nitroprusiato de sodio; se emplea especialmente en pacientes con
complicaciones neurolégicas o cardiovasculares. Sin embargo, es reco-
mendable iniciar precozmente una terapia con vasodilatadores orales
(captopril, minoxidil, nifedipino, hidralazina), combinada con diuréticos y
beta bloqueadores.

Conviene insistir en que los diuréticos no son la primera droga a usar
en HM, ya que incluso pueden agravar el cuadro al reducir ain mas la
perfusion visceral. Al respecto, cabe recordar que la mayoria de estos
pacientes presenta undescensodel peso, que se explicaria por deplecion
de volumen del liquido extracelular. Esto se debe a que, pese a que su
eje renina-angiotensina-aldosterona esta invariablemente activado y su
volumen circulante efectivo reducido, estos pacientes son capaces de
filtrar y excretar una cantidad variable de sodio por la orina. El mecanis-
mo exacto de este fenémeno se desconoce (¢ natriuresis hipertensiva?).
Eldescensode presion arterial producido por el tratamiento vasodilatador
reduce la filtracion glomerular, lo que gatilla una intensa reabsorcion
tubular de agua y sodio. Por esto, los diuréticos sélo estan indicados en
combinacién con vasodilatadores en pacientes congestivos y, en gene-
ral, para anular la retencion de sodio secundaria a la vasodilatacion
arteriolar.

El minoxidil y especialmente las drogas inhibidoras de la enzima
convertidora permitieron eliminar la indicacion de nefrectomia bilateral,
que constituia en ocasiones |a Unica alternativa para salvar al enfermo.

La retinopatia hipertensiva desaparece habitualmente entre 2 y 12
semanas. Primero desaparecen las hemorragias, luego los exudados
algodonosos, el edema papilar y finalmente los exudados céreos.

Pasada la crisis, el paciente debe incorporarse a un buen programade
control; la hipertensién maligna puede reaparecer con todas sus secue-
las de morbilidad y mortalidad.
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