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Presion aortica central HIPERTENSION
, ., ARTERIAL
y parametros de reflexion de onda

Importancia clinica y analisis de consistencias
y discrepancias con niveles de presion periférica

Dres. Yanina Zécalo ', Daniel Bia 2, Ignacio Farro 3, Juan Torrado 3,
Federico Farro 3, Ricardo Luis Armentano 4, Ricardo Lluberas 5

Resumen

Introduccion: se presenta un trabajo de revision sobre las diferencias entre la presién adrtica central (PAC) y la presiéon
arterial periférica (PAP), y sobre la importancia biomédica de la PAC. Adicionalmente, se presenta un trabajo de investiga-
ci6n original que permitié determinar curvas por edad para la PAC de una poblacién uruguaya y determinar los porcenta-
jes de individuos (discriminando por edad, sexo y nivel de PAP) que presentan niveles de PAC hipertensivos.
Material y método: en 785 uruguayos (edad: 6-79 anos), sin enfermedad cardiovascular, hipertensién arterial, diabe-
tes e insuficiencia renal, y sin empleo de farmacos vasoactivos, se midié la PAC y pardametros de reflexiéon de onda (indi-
ce de aumento, presién de aumento adrtica) mediante tonometria de aplanamiento radial y aplicacién de una funcién
transferencia generalizada. Resultados: se obtuvieron las tendencias por edad esperables de encontrar para los para-
metros de PAC y reflexiones de onda. El1 3% y 24% de personas con PAP normal/normal alta, respectivamente, presen-
taron PAC sist6lica mayor del valor deseado. El 32% de personas con PAP clasificable como HTA 1 no presentarian
PAC hipertensiva. E1 11%-17% de las personas con niveles de PAP 6ptimos presentaron presién de pulso (PP) aérticas
hipertensivas. El 22% y 35% de las personas con PAP normal/normal alta, respectivamente, presentaron PP aértica
hipertensivas. E143% de personas con niveles de PAP clasificable como HTA 1 no presentaron PP adrtica hipertensiva.
Conclusion: medir la PAC contribuiria en la evaluacion y clasificacién de estados hipertensivos, la valoracién de la
respuesta al tratamiento y en la determinacion del riesgo vascular del paciente.
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Introduccion

Clasicamente ha sido descrito en los libros de fisio-
logia y/o biofisica circulatoria que la presion arte-
rial periférica (PAP) difiere de la presion adrtica
central (PAC), principalmente en edades jévenes y
en posicién decubito, por un incremento hacia la
periferia de la presiéon maxima o sist6lica (PAS) (fi-
gura 1) M, Este aumento fisiolégico de la presién de
pulso (PP) hacia la periferia ha sido denominado
amplificacién del pulso, y es principalmente deter-
minado por cambios en los niveles de rigidez e im-
pedancia entre arterias centrales y periféricas y
por la existencia de reflexiones de onda que contri-
buyen a formar la onda de presion de diferente ma-
nera en arterias centrales y periféricas (figuras 1y
2). Adicionalmente, con el envejecimiento, y en nu-
merosas alteraciones arteriales, la rigidez arterial
aumenta y/o los sitios de reflexién de onda aumen-
tan, provocando una reduccion del tiempo de tran-
sito (de propagacion o viaje) de las ondas inciden-
tes (desde corazon hacia periferia) y reflejadas
(desde periferia hacia corazoén), lo que provoca
cambios importantes en la onda de presién (por
ejemplo, aumento de PP y PAS) (figura 2) ®. Con-
secuentemente, las diferencias entre PAC y PAP,
lejos de ser estables en un individuo dado, varian
durante el envejecimiento y/o durante estados pa-
tolégicos.

A pesar de que estos fendmenos son largamente
conocidos, en el diagnéstico y/o tratamiento clinico
de la hipertension arterial (HTA) han sido larga-
mente ignorados, y la presién arterial braquial o
periférica ha sido utilizada como método para eva-
luar la carga ventricular y/o la PAC. Recientemen-
te el estudio Conduit Artery Function Evaluation
(CAFE) ha permitido recordar a los médicos clini-
cos laimportancia clinica/terapéutica de estos con-
ceptos fisiolégicos y ha puesto sobre la mesa la po-
tencial necesidad de comenzar a evaluar de mane-
ranoinvasivala PAC enla practica clinica @ y/o, al
menos, la importancia de tener en cuenta las im-
portantes diferencias entre PAC y PAP. En concre-
to, este estudio y otros evidenciaron diferencias
significativas en los efectos que sobre la PAC (PAS
y PP adrtica o central) tuvieron diferentes regime-
nes antihipertensivos aun a pesar de que los efec-
tos de estos tratamientos sobre la reduccién de la
PAP (humeral) fue similar. Sumado a esto, dife-
rentes trabajos han demostrado la importancia de
evaluar la PAC a la hora de diagnosticar HTA, al
evaluar el tratamiento antihipertensivo, y/o a la
hora de obtener informacién pronéstica de pacien-
tes hipertensos (dada la potencial superioridad de
la PAC, comparada con la PAP, para este fin). Adi-
cionalmente, ha sido demostrado en articulos ori-

ginales y/o recientes metaandlisis, que la PAC es
predictora de eventos cardiovasculares, de dafio de
6rgano blanco y de mortalidad de causa cardiovas-
cular y no-cardiovascular ¢-5. Comparada con la
PAS y PP periférica, la PP adrtica pareceria ser un
mejor predictor de presencia y grado de ateroscle-
rosis coronaria 6.7, y de reestenosis postinterven-
cién coronaria ®. Mas aun, una reduccién en la
PAC se encuentra asociada con reduccién en la hi-
pertrofia cardiaca, reduccién en el espesor inti-
ma-media, y reduccién de eventos cardiacos adver-
sos 2910, A manera de ejemplo, una reduccién de
10 mmHg en la PP adrtica se ha asociado con una
reduccién de un 13%—15% en eventos cardiovascu-
lares y todas las causas de mortalidad (1112,
Recientemente se ha suscitado un gran interés
en el andlisis de la onda del pulso periférico y/o adr-
tico, en un esfuerzo en ir mas alla de la medida con-
vencional de la PAP @, Al respecto, actualmente se
cuenta con varios métodos no invasivos que permi-
ten estimar, mediante algoritmos validados, la
onda de PAC y obtener indices de reflexién de on-
das. Sin embargo, el registro de la PAC es limitado
en la practica clinica. Mas aun, en ocasiones se des-
conocen las diferencias entre arterias centrales y
periféricas y se contintian realizando inferencias
de las condiciones hemodindmicas centrales a par-
tir de registros de PAP. Con el convencimiento de
que los médicos y restantes profesionales de la sa-
lud, deben familiarizarse con términos como PAC,
reflexiones de onda o rigidez arterial, teniendo en
cuenta que su utilizacién clinica se encuentra
aumentando, es que se realiza el siguiente trabajo
original que persigue los siguientes objetivos:

1. Analizar en una poblacién uruguaya cambios
con la edad de la PAC y parametros de reflexio-
nes de onda,

2. Evaluar en una poblacién uruguaya la impor-
tancia de determinar la PAC en el diagnostico
de estados hipertensivos.

Adicionalmente, teniendo en cuenta lo nuevo
de los conceptos tratados en el articulo, se realiza-
r4 previamente una breve revision de las bases fi-
siolégicasy de laimportancia biomédica, de la PAC
y los parametros de reflexiones de onda.

Revision de la literatura

Bases fisiologicas: reflexiones de ondas y
determinantes de las diferencias entre PACy PAP
La onda de presién arterial generada periddica-
mente en el circuito arterial sistémico por la eyec-
cién ventricular izquierda sufre una progresiva
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Figura1.A: Esquema de las modificaciones en la onda de presion, obtenida
en diferentes partes del sistema arterial, con el incremento en la edad de
las personas. Nétese como se va reduciendo la amplificacién del pulso a
medada que pasan los afos, principalmente a expensas de un aumento
de la presién sistdlica y de pulso adrtica. B: Esquema de la onda de pre-
si6n adrtica registrada en una persona joven y en un anciano. Nétese las
diferencias en presion de aumento adrtica (AP) e indice de aumento adr-
tico (AIx) entre ambas ondas.

distorsiéon a medida que se aleja del corazon (figura
1). Generalmente, en posicién dectbito, la presion
arterial media (PAM) y la presion arterial diastéli-
caminima (PAD) varian poco desde la aorta a la ar-
teria humeral, radial o cualquier otra arteria peri-
férica, debido a la ausencia de resistencia significa-
tiva a nivel de las grandes arterias de conduccion,
mientras que los niveles de PAS y PP periféricas
son mayores que los existentes a nivel adrtico (fi-
gura 1). Esto puede facilmente demostrarse to-
mando la presién arterial en los cuatro miembros
(por ejemplo a nivel humeral y tibial) con la perso-
na acostada, y més se evidencia cuanto mas joven
sea la persona (figura 1). La razén de este fenéme-
no, conocido como amplificacidn, se explica basica-
mente por dos factores:

420

Elincremento en rigidez e impedancia local ar-
terial a medida que las arterias se hacen mas
periféricas.

La existencia de reflexiones de onda que se su-
man a la onda de presién generada por la eyeccién
ventricular en diferentes momentos y/o con dife-
rentes amplitudes en arterias centrales vy
periféricas (figura 2).

Respecto de lo primero, en cada eyeccion, el vo-
lumen que esta siendo eyectado y comprime la san-
gre existente en la aorta, genera ondas que se pro-
pagan por la sangre y pared vascular desde el cora-
z6n a la periferia (ondas incidentes) a través de las
grandes, medianas y pequenas arterias. A medida
que las arterias se hacen mas rigidas y presentan
mayor impedancia que la aorta (por ejemplo por es-
trechamiento progresivo), la onda de presién “inci-
dente” creada por la eyeccién ventricular genera
una PP mas elevada (en las arterias periféricas
que en las centrales) @.

Respecto de lo segundo, debe recordarse que la
morfologia de la onda de presién arterial es el re-
sultado de la sumatoria de la onda de presién “inci-
dente” y ondas “reflejadas”. Al respecto, en sitios
en los que las ondas incidentes encuentran discon-
tinuidad en las propiedades mecénicas o geométri-
cas del arbol arterial (por ejemplo bifurcaciones,
terminaciones arteriales, arteriolas) se generan
ondas reflejadas o retrégradas que desde el sitio de
reflexién viajan hacia el corazén y otros lechos ar-
teriales (figura 2). La existencia de ondas inciden-
tes y reflejadas determina que en cualquier locali-
zacion arterial, las ondas de presién y flujo estén
formadas por la suma de la onda incidente y ondas
reflejadas. En condiciones fisioldgicas en la aorta
ascendente las reflexiones llegan al final de la
eyeccidn e inicio de la fase diastdlica, determinan-
do un efecto beneficioso para la perfusién miocar-
dica (aumento de la presién media diastélica aérti-
ca) y sin afectar la PAS adrtica, y por ende la pos-
carga (figura 2). Contrariamente, en las arterias
periféricas, la llegada més precoz de la onda refle-
jada se superpone a la onda incidente, aumentan-
do la PAS maés en la periferia que en la aorta. Este
fenémeno, conocido como “aumentacién”, puede
cuantificarse mediante diferentes indices, siendo
el mas utilizado el “indice de aumentacién” (aug-
mentation index, Alx), definido como el porcentaje
de la PP adrtica que es atribuido a la onda reflejada
(figura 1). Un mayor Alx indica una mayor contri-
bucién de la onda reflejada a la determinaciéon de la
PP medida.

Mas aun, existen arterias, por ejemplo arterias
radiales, en las que un segundo grupo de reflexio-
nes de onda arriban (por ejemplo, desde sitios de
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1. Onda de presion adrtica medida en un sujeto jéven y sano: contribucién de la onda incidente y reflejada
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Figura 2. 1: Esquema de la contribucién de la onda incidente y onda reflejada a la conformacién de la onda de presiéon
adrtica en un sujeto joven sano. La onda reflejada arriba principalmente en la fase diastdlica de la onda incidente, per-
mitiendo que las presiones sistélicas maximas de la onda resultante (medida) no se incrementen y que la presién dias-
télica media se incremente (contribuyendo esto con la perfusiéon coronaria). 2. Esquema de los cambios que el arribo
temprano de las ondas reflejadas (por ejemplo, por aumento de rigidez arterial) provocan en la onda de presién aértica
(aumento de presién de pulso— PP -, aumento de presion arterial sistélica (PAS) maxima y reduccién de la presion arte-

rial diastélica (PAD) media.

reflexién del hemicuerpo inferior) en la fase diastoé-
lica de la onda incidente, determinando que la on-
da medida a nivel radial tenga dos fases ascenden-
tes, la sistdlica (generada por la onda incidente y el
primer grupo de ondas reflejadas) y una segunda
onda de menor amplitud en la fase diastélica (pro-
ducto de ondas reflejadas provenientes, entre otros
sitios, del hemicuerpo inferior) @.

Sibien aun se encuentra en etapa de consolida-
cién como parametro utilizable con fines diagndésti-
cos, el Alx ha mostrado estar asociado con el riesgo
cardiovascular, predecir la presencia o ausencia de
enfermedad arterial coronaria, y ha mostrado ser
un predictor independiente de eventos cardiovascu-
lares y predictor de toda causa de muerte cardiovas-
cular en diferentes poblaciones “%. En la actuali-
dad existen diversos equipos que permiten cuantifi-
car el Alx, a partir del estudio con técnicas diferen-

tes y en diferentes arterias. Estudios previos han
evidenciado que el incremento en el Alx con la edad
no es lineal, ya que se eleva hasta los aprox. 60-70
anos de edad, para luego establecerse o incluso fi-
nalmente presentar una leve reduccion (1.13),

Estas diferencias entre PAC y PAP no se man-
tienen estables durante toda la vida, por lo que no
es posible predecir con certeza la PAC a partir del
registro de PAP, sino que debe medirse la PAC. A
manera de ejemplo, con el envejecimiento, y en nu-
merosas alteraciones arteriales, la rigidez arterial
(principalmente de arterias centrales) y/o los sitios
de reflexién de onda aumentan, provocando el in-
cremento en la amplitud de la onda incidente, y la
reduccion del tiempo de propagacion de las ondas
incidentes y reflejadas. Consecuentemente, las on-
das reflejadas arriban méas tempranamente, lle-
gando a la aorta ascendente durante la sistole del
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mismo ciclo cardiaco, provocando un aumento de la
PP y PAS aértica y presién ventricular (figura 2).
Estos cambios arteriales asociados al envejeci-
miento y/o alteraciones cardiovasculares, no se
producen de manera homogénea en todas las arte-
rias y no se desarrollan de similar manera en todas
las personas. Consecuentemente, para un mismo
individuo y/o entre individuos, las diferencias en-
tre PAC y PAP pueden diferir notoriamente en di-
ferentes momentos de su vida. Adicionalmente, la
diferencia entre PAC y PAP depende de factores
tales como la altura (por determinar la distancia
entre el corazon y los sitios de reflexiones de onda),
el sexo y el tratamiento farmacoldgico. La amplifi-
cacién aumenta en pacientes jovenes, cuando hay
mayor rigidez arterial, resistencia periférica,
aumento de la magnitud de la onda de reflexién o
valores elevados de frecuencia cardiaca.

Importancia biomédica: implicancias
clinicas de las diferencias entre PACy PAP

PAC y valoracidon/clasificacion de estados hi-
pertensivos: Existen estudios que han mostrado
que pacientes con valores de PAP éptimos, norma-
les 0 normales altos, pueden presentar anomalias
enla PAC (9, Al respecto, considerando solo los va-
lores de PAS, se ha reportado que 32% de los hom-
bresy 10% de las mujeres que tendrian PAS hume-
ral normal, y por tanto no serian tratados, se clasi-
ficarian como HTA estadio 1 en base ala PAS adrti-
ca equivalente, y por tanto serian merecedores de
tratamiento 9. Es claro que este ejemplo implica-
ria no administrar tratamiento a quien lo podria
estar necesitando. Ademas, considerado el grupo
de presion arterial “normal alto”, estos porcentajes
serian de 78% de los hombres y 63% de las mujeres
1%, Resultados como estos han sugerido que, sobre
todo para valores de presion arterial no extremos
(ni 6ptimos ni estadios mayores de HTA), la medi-
da de la PAC (y no solo la PAP) contribuiria a clasi-
ficar, de forma mas precisa, a los sujetos hiperten-
sos (19,

Adicionalmente, la importancia de la determina-
cion de la PAC se ha mostrado en jovenes con hiper-
tensién sistélica aislada (HSA). Al respecto, si bien
un incremento en el volumen de eyeccién y/o un au-
mento precoz de los niveles de rigidez arterial se pro-
ponen como determinantes de la HSA en jovenes (19,
existen autores que sostienen que la HSA de los jéve-
nes es una condiciéon benigna (“artificial”), dada por
un incremento exagerado de la amplificacién del pul-
so aorto-humeral, que determina que la PAS perifé-
rica se encuentre elevada a pesar de que la PAC se
encuentre normal 1718, El estudio HARVEST, inclu-

yo sujetos jovenes con HAS que fueron comparados
con sujetos con hipertension sisto-diastélica, y con
sujetos normotensos 19, Los sujetos con HSA se divi-
dieron en dos grupos, de acuerdo a si su PAC (en par-
ticular su PAS adrtica) se encontr por encima o por
debajo de la mediana de la poblacién (120,5 mmHg).
El estudio revelo que la rigidez arterial (y resistencia
vascular periférica) se encontré elevada en los suje-
tos con HSA con mayores niveles de PAC, mientras
que en jovenes con bajos niveles de PAC los niveles
de rigidez arterial (y de resistencia vascular periféri-
ca) fueron similares que el grupo normotenso. Tras
un seguimiento de 9,5 afios, se desarrollaron niveles
de hipertensién arterial que requirieron tratamiento
en 60% de las personas con hipertension sisto-diasto-
lica y en 50% de los sujetos con HSA con elevados ni-
veles de PAC. A su vez, en sujetos con HSA con bajos
niveles de PAC los niveles de hipertension desarro-
llados que requirieron tratamiento fueron similares
a los que se desarrollaron en personas normotensas
(15,1% y 14,7%, respectivamente) 19,

En este contexto, es claro que una muy impor-
tante aplicacién de las mediciones de la PAC po-
dria estar sustentada en su capacidad para contri-
buir en la caracterizacién (diagnostico) y discrimi-
naciéon de pacientes hipertensos o futuros hiper-
tensos @9, Por tanto, su medicién podria repercutir
directamente sobre las estrategias terapéuticas a
emprender en numerosas personas.

PAC y valoraci6én de tratamiento farmacol6-
gico: diversos trabajos han demostrado que la sola
medicién de la PAP no alcanzaria para analizar y/o
describir la respuesta real a la terapéutica farma-
coldogica antihipertensiva, siendo necesaria ade-
mas la valoracién dela PAC @D, Al respecto, ha sido
mencionado que la falta de reduccién de la PAC
puede ser la responsable del riesgo cardiovascular
elevado residual que se ha descrito en pacientes hi-
pertensos, a pesar de una reduccién significativa
de la PAP en respuesta a la terapéutica farmacolé-
gica. Actualmente, se reconoce que las diferentes
formas de influir sobre la PAC, independientemen-
te de sus efectos similares sobre la PAP, puede
estar en la base de los diferentes resultados que se
obtienen al utilizar distintos tipos de farmacos
antihipertensivos.

En este sentido, el sub-estudio CAFE (del estu-
dio ASCOT), evidencié que el grupo de pacientes
que recibi6 atenolol presenté un menor descenso
de PAS aértica y PP adrtica, respecto del grupo de
pacientes que recibié amlodipina @. Para los auto-
res, este menor efecto de los beta-bloqueantes so-
bre la PAC podria explicar por qué estos farmacos
son inferiores a otras clases antihipertensivas en
la prevencion de accidente cerebro-vasculares y en



Revista Uruguaya de Cardiologia
Volumen 27 | n° 3 | Diciembre 2012

Presién adrtica central
Dres. Yanina Zdcalo, Daniel Bia, Ignacio Farro y colaboradores

Tabla 1. Caracteristicas de la poblacién estudiada
Grupo Niimero de Altura [em] Peso [Kg] Edad [aros] — PAS humeral  PAD humeral PP humeral
personas [mmHg] [mmHg] [mmHg]

6-9 anos 14 155 46,0 8 112 70 42

17 11,0 1 9 12 15

10-19 anos 75 166 57,2 16 122 70 52

9 10,7 3 12 9 12

20-29 afios 323 166 63,7 22 122 69 52

9 12,9 2 13 9 11

30-39 afios 83 163 79,2 35 122 73 49

10 25,7 3 11 10 10

40-49 anos 90 165 75,3 45 129 75 53

9 14,9 3 15 9 13

50-59 anos 110 162 73,1 55 130 79 52

10 18,1 3 17 10 12

60-69 anos 64 165 76,1 64 134 76 58

10 11,3 3 23 8 17

70-79 anos 26 154 58,5 73 145 73 72

6 4,9 3 17 10 14

Para cada grupo etareo se presenta el valor medio + desviacion estandar.

la regresion de la hipertrofia ventricular, a igual
descenso de PAP. Otros estudios han mostrado re-
sultados similares en relacién con el efecto de los
beta-bloqueantes sobre la PAC @22, si bien proba-
blemente esto no sea extrapolable a todo el grupo
farmacoldgico. Asi, algunos beta-bloqueantes co-
mo nebivolol parecerian producir mayor reduccién
de la PAC respecto de aquellos que no poseen accio-
nes vasodilatadoras 2324, Estas diferencias en el
efecto de los distintos farmacos antihipertensivos
sobre la PAC dependerian de sus acciones, tanto
sobre la amplitud de las ondas reflejadas como del
tiempo de reflexion de la misma. Al respecto, de
forma aguda, los agentes vasoactivos [por ejemplo
nitratos, calcio-antagonistas, bloqueantes del sis-
tema renina-angiotensina (BSRA)] pueden modifi-
car la amplitud de las reflexiones de onda y por
tanto la PAS @, mientras que a largo plazo (de for-
ma crénica) el tratamiento antihipertensivo con
BSRA o calcio-antagonistas remodela las arterio-
las y modifica sus caracteristicas geométrcas y
mecéanicas (por ejemplo distensibilidad) y los sitios
de reflexion, reduciendo de forma consistente la
PAS aértica.

En referencia a farmacos no antihipertensi-
vos, ha sido reportado que los pacientes tratados
con atorvastatina podrian presentar una mejoria
en la PAC y parametros de reflexiéon de onda res-

pecto a los que no recibian este hipolipemiante
(ASCOT-LLA) @5,

En este contexto, la medicion de la PAC podria
contribuir a incrementar la calidad de la evalua-
cién de los tratamientos farmacolégicos emprendi-
dos, asi como también contribuir al entendimiento
mas cabal de los fendmenos hemodinamicos que
presenta el paciente 20, Adicionalmente, podra
contribuir a una mayor comprensién de los efectos
hemodinamicos de los distintos farmacos y en
consecuencia favorecer su utilizacion mas racio-
nal.

PAC, carga ventricular y prediccion de ries-
go: teniendo en cuenta que la PAC es la presién a
la que se enfrenta el ventriculo izquierdo para po-
der eyectar, ésta puede ser tedricamente un mejor
estimador de la verdadera carga hemodinamica
impuesta sobre el ventriculo y sobre la circulacién
coronaria y cerebral en comparaciéon con la PAP
(por estar la aorta mas cerca del corazén y cerebro).
Esto, sumado a que los niveles de PAC se generan a
partir de la medida de PAP (la cual es un potente
predictor de riesgo), convierten a la PAC en un po-
tente predictor de riesgo. Por otra parte, la presién
de distensién en las arterias elasticas centrales
(por ejemplo aorta, cardtidas) es un determinante
principal de los cambios degenerativos que pueden
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observarse en estas arterias, y que caracterizan a
la HTA y/o al envejecimiento arterial precoz. Con-
trariamente, las arterias periféricas musculares
(por ejemplo femorales, radiales) son mucho me-
nos influenciadas por estos factores. Consecuente-
mente, conocer los niveles de PAC, es conocer el
estimulo real que puede estar siendo responsable
del deterioro de las principales arterias centrales.
A pesar de que las bases fisiolégicas lo apoya-
rian, y existen estudios que lo han reportado, atin
es controversial sila PAC proporciona informacién
pronostica adicional y/o mayor que la que se obtie-
ne con la PAP. Algunos estudios han sugerido que
la PAC presenta un valor predictivo mas potente
de resultados clinicos en pacientes hipertensos y/o
con enfermedad cardiovascular. En pacientes so-
metidos a angiografia coronaria la PAC mostré ser
un predictor significativo e independiente de ries-
go cardiovascular, con mayor potencia que la PAP
26), En pacientes con insuficiencia renal crénica
terminal, la PAC (en particular la PP adrtica), pero
no la PAP, fue un predictor independiente de mor-
talidad @7. En hombres con enfermedad coronaria
la PP aértica resulté ser un predictor independien-
te de mortalidad global (12, Otros estudios han
mostrado que la PAS y PP adrticas fueron las va-
riables de presion arterial que mejor predijeron
mortalidad y eventos cardiovasculares, respecti-

vamente, con independencia de la PAP @829, En
una poblacién de adultos mayores hipertensos no
tratados, la PAS adrtica se asocié con mortalidad
cardiovascular con independencia de la PAP y
otras medidas de PAC 39, Por ultimo, el reciente
metaanalisis realizado por Vlachopoulos y colabo-
radores (no exento de criticas GV) afirma que el
analisis de la onda de presién adrtica (por ejemplo
el Alx) proporciona una mejor prediccion de riesgo
cardiovascular que la PAP, en diversas poblacio-
nes ®,

Contrariamente a los resultados menciona-
dos, existen trabajos que no han evidenciado una
superioridad de la PAC, sobre la PAP, a la hora
de utilizarse como una variable predictora. Al
respecto, en mujeres adultas mayores, con HTA,
la medida de la PAP fue superior a la PAC (medi-
da en carétida) para predecir sobrevida libre de
episodios cardiovasculares 32, Adicionalmente,
otros autores mostraron que en sujetos sin enfer-
medad cardiovascular previa conocida, la PAC
(pero si la rigidez arterial) no mostré un valor
prondstico independiente (33,

En este contexto, y a pesar de la gran cantidad
de informacién que apoya su rol como factor pre-
dictivo independiente y superior que la PAP, en
nuestra opinién esto deberia atin ser confirmado a
través de la realizacién de estudios de largo plazo.

PAC, y “dano de 6rgano blanco” subclinico: se
ha mostrado asociacién entre los parametros de PAC
y los marcadores de dafio organico subclinico. Al res-
pecto, la PAC ha mostrado relacionarse de forma
mas estrecha que la PAP con la masa e hipertrofia
ventricular izquierda y la geometria concéntrica del
ventriculo izquierdo 435, con la funcién diastélica
ventricular izquierda, con el espesor intima-media
carotideo (la PP adrtica) 2934, con el filtrado glome-
rular 39, y con el grado de aterosclerosis coronaria
635 Respecto a esto Gltimo, un “circulo vicioso” po-
dria estar en la base de la asociacion entre ateroscle-
rosis y PAC. Por un lado paredes arteriales ateros-
clerdticas favorecen el aumento de rigidez arterial,
que determina incremento de PAS y PP adrtica, a la
vez que el incremento en estas variables favorece el
deterioro y progresion de las lesiones de las paredes
arteriales.

Materiales y método

Pacientes y disefio experimental

Se incluyeron 785 registros (edades: 6 a 79 afios)
provenientes del Proyecto CUiIDARTE (www.cuii-
darte.fmed.edu.uy) (tabla 1) (13.36-39), Para su inclu-
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sién se seleccionaron sujetos que no presentaban
diagnoéstico de enfermedad cardiovascular, HTA,
diabetes, y/o insuficiencia renal, y no manifesta-
ban estar bajo tratamiento farmacolégico con far-
macos con conocidos efectos vasoactivos. El estudio
conté con la aprobacion del Comité de Etica y se ob-
tuvo consentimiento informado, firmado por el
participante y/o sus mayores responsables. El
protocolo del estudio estuvo de acuerdo con la
Declaracion de Helsinki.

Registros y parametros derivados

Los estudios se realizaron de acuerdo con recomen-
daciones internacionales 40, Mayores detalles de los
estudios (Abordaje CUiiDARTE) pueden encontrar-
se en trabajos previos (13.36-39), Los registros se obtu-
vieron en un ambiente tranquilo, luego de reposo en
posicién supina. La onda de presion arterial radial se
obtuvo a partir del registro mediante tonometria de
aplanamiento (SphygmoCor 7.01, AtCor Medical,
Sydney, Australia), y la onda de presién adrtica se
obtuvo a partir de la utilizacién de una funcién
transferencia generalizada (FT). Para la calibracién
de ambas ondas, se utilizaron los valores de PAD y
PAM obtenidos mediante esfigmomanometria a ni-
vel de la arteria humeral obtenido inmediatamente
antes del registro radial 40,

A partir de la onda de presién adrtica ya cali-
brada, se obtuvieron los niveles de PAS y PP adrti-
ca y se cuantificaron diversos pardmetros de
reflexién de onda:

a) Aumentaciéon central absoluta o presién au-
mentada por ondas reflejadas (AP).

b) Aumentacién central absoluta o presién au-
mentada por ondas reflejadas, corregida para
una frecuencia cardiaca de 75 latidos/minuto
(AP-HR75).

c) Indice de aumento aértico (Alx_Ao), y

d) Indice de aumento aértico corregida para una
frecuencia cardiaca de 75 latidos/minuto
(Aix_Ao-HR75) (figura 1). La amplificacion del
pulso aorta-radial se cuantificé como PP ra-
dial/PP adrtica * 100 O,

Andlisis de datos y estadistico

Se obtuvieron las relaciones (analisis de regresion
lineal) entre las variables adrticas y/o de reflexio-
nes de onda y la edad de los sujetos incluidos. Te-
niendo en cuenta las tablas de estadificacién de
PAS aértica y PP adrtica (provistas por el sistema
Sphygmocor), y de PAP, para adultos y poblaciéon
pediatrica, los sujetos se clasificaron (estatifica-
ron) en funcién de sus niveles de PAC y PAP. Se-
guidamente se cuantifico para toda la poblacion, y

Amplificacién del Pulso Aorto-Radial [%]

Amplificacién del Pulso[%]
5 & 8 B 8 8

o

Edad [afies]

60.00

¥ *-10214x + B6.665
R=0.75

Figura4. Cambios con la edad (en la poblacién estudiada) en la amplifica-

ci6én del pulso aértico-radial.

para la poblacién masculina y femenina separada-
mente, el porcentaje de personas que en funcién de
sus niveles de PAP, excedian el percentil 95 de PAS
adrtica y PP adrtica. Adicionalmente, en los suje-
tos con cifras de PAP no-hipertensivas (6ptima,
normal y normal alta) se cuantificaron los porcen-
tajes (discriminados por década de la vida) de per-
sonas que tenian PAC sist6lica o de pulso por enci-
ma del percentil 95. Los andlisis estadisticos se
realizaron usando Excel (Office, Microsoft,
EE.UU., 2010) y SPSS 15.0 software (SPSS Inc.,
Chicago, IL, EE.UU.). Una p<0,05 se considerd
estadisticamente significativa.

Resultados

Presion central y parametros de reflexién de
onda: relaciones con la edad
La figura 3 muestra la relacién entre PAS adrticay
PP aértica, yla edad de las personas incluidas en el
estudio. Como era de esperar, ambas variables
presentaron una asociacion positiva significativa
(p<0.05) con la edad, incrementandose en términos
medios 0,15 mmHg en la PAS aértica y 0,23 mmHg
en la PP aortica, por cada afio de incremento en la
edad de la persona. Nétese que en el transcurso
temporal existente entre los 6 y los 79 afios de vida,
en términos promedios se incrementa la PAS
adrticaen 29 mmHgyla PP adrticaen 17 mmHg.
La figura 4 muestra la relacién entre amplifica-
cién del pulso, y la edad de las personas incluidas
en el estudio. Como era de esperar, la amplifica-
cién se reduce significativamente con la edad
(p<0,05), a una tasa promedio de 1,0 mmHg, por
cada ano de incremento en la edad de la persona.
Notese que en edades tempranas (por ejemplo la
primera década de vida) la amplificacién se en-
cuentra en el entorno de 80%, mientras que en eda-
des avanzadas (por ejemplo la octava década de la
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vida) la amplificaciéon se encuentra en el entorno
de 10%.

La figura 5 muestra la relacién entre parame-
tros de reflexion de onda cuantificados a nivel adr-
tico, y la edad de las personas incluidas en el estu-
dio. Como era de esperar, la contribucién tanto ab-
soluta (dos figuras superiores) como porcentual
(dos figuras inferiores) a la PP adrtica aument6
significativamente con la edad (p<0,05). En edades
tempranas las ondas reflejadas no contribuyen a
determinar la PP aértica, como puede evidenciarse
al obtener valores de contribucién cercanos a 0

mmHg o0 0%. Contrariamente, en edades avanza-
das (por ejemplo la octava década de la vida) la
onda reflejada es responsable de cerca de 30%-40%
de los niveles de PP adrtica.

Importancia de la PAC: niveles hipertensivos
centrales en funcién de la presion arterial
periférica

La figura 6 muestra el porcentaje de personas (in-
cluidas en el estudio, y discriminadas por sexo) con
niveles de PAS adrtica y PP adrtica por encima del
percentil 95 (para edad y sexo), en funcién del esta-
dio de PAP (humeral). Claramente, la primera ins-
peccién del grafico muestra que, como es de espe-
rar, a mayores niveles de PAP se encontraron
mayores niveles de PAC.

Respecto de la PAS aértica (grafico superior),
noétese que en promedio 3% y 24% de las personas
con PAP clasificada como normal o normal alta,
respectivamente, presentaron niveles de PAC sis-
tolica por encima del valor deseado. Contraria-
mente, nétese que en términos promedios solo un
68% de las personas con HTA periférica estadio 1,
presentaron niveles de PAS adrtica por encima del
percentil 95, indicando que un 32% (100-68=32) de
las personas con niveles de PAP (durante el estu-
dio) clasificable como HTA 1 no presentarian
niveles de PAS por encima del valor de corte
(figura 6, grafico superior).

Respecto de la PP adrtica (grafico inferior), los
resultados muestran que entre 11% y 17% de las
personas con niveles de PAP clasificados como 6p-
timos, presentaron niveles de PP adrticas por enci-
ma del nivel de corte recomendado. Este porcenta-
je aumenta a medida que aumenta la PAP. Al res-
pecto, ndétese que en promedio 22% y 35% de las
personas con PAP clasificada como normal o nor-
mal alta, respectivamente, presentaron niveles de
PP aértica por encima del valor deseado. Por otra
parte, nétese que en términos promedios solo 57%
de las personas con niveles de PAP clasificables co-
mo HTA estadio 1, presentaron PP ad6rtica por en-
cima del percentil 95, indicando que un 43%
(100-57=43) de las personas con niveles de PAP du-
rante el estudio clasificable como HTA 1 no
presentarian niveles de PP adrtica por encima del
valor de corte (figura 6, grafico inferior).

Importancia de la PAC: niveles hipertensivos
adrticos en personas con presién arterial
periférica no-hipertensiva

La figura 7 muestra el porcentaje de personas (in-
cluidas en el estudio) con PAP en niveles no hiper-
tensivos (6ptima, normal y normal alta), que pre-
sentan niveles de PAS adrtica o PP adrtica por en-
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cima del percentil 95 (para edad y sexo), en funcién
dela década delavida. Como es evidenciable, esta-
dios de PAC (sistélica o de pulso) por encima de los
niveles de referencia, se encuentran en toda las dé-
cadas de la vida analizadas, no siendo por tanto es-
ta potencial subvaloracién del estadio hipertensivo
atribuible a edades avanzadas. Por otra parte, en
sujetos con niveles no hipertensivos arteriales pe-
riféricos, se evidencia que es mas frecuente
encontrar niveles superiores al percentil 95 parala
PP aédrtica, que para la PAS adrtica.

Discusion

En el presente trabajo se presenta una revision de
los determinantes de las diferencias entre la PAC y
PAP, y de las principales fortalezas, y controver-
sias, adjudicadas a la PAC para su utilizacién en la
practica clinica. Adicionalmente, se presenta un
trabajo original, que permitié arribar a curvas por
edad de diferentes parametros de PAC y de refle-
xiones de onda, para una poblaciéon uruguaya, a la
vez que demostrar la importancia que la determi-
nacién de la PAC puede tener a la hora de la
valoracién del estado hemodinamico (presivo) de la
persona.

Respecto de los cambios con la edad, los resul-
tados muestran que como era de esperar, en la po-
blaciéon uruguaya estudiada los niveles de PAS y
PP adrticas aumentaron con la edad, al tiempo que
la amplificacién de la onda del pulso fue disminu-
yendo (figuras 3 y 4). Esto concuerda con lo repor-
tado en la bibliografia, acerca de que la reducciéon
de la amplificacion del pulso (con la edad) determi-
na que cuanto mds anoso sea el sujeto, mayor
similitud existe entre la PAS y PP periférica y
adrtica.

Por otra parte, los resultados también eviden-
cian que la contribucién (absoluta y porcentual)
que las reflexiones de onda realizan a la presion
adrtica medida, aumenta con la edad. Es més, a
edades muy jévenes, las ondas reflejadas podria
decirse que no contribuyen a aumentar la PP
adrtica (figura 5).

Respecto de las discrepancias entre PAC y PAP,
los resultados permiten evidenciar que con indepen-
dencia de la edad y el género de la persona, la deter-
minacién de la PAC permitiria evidenciar personas
que presentan cifras (niveles) hipertensivas periféri-
cas, pero no centrales (adrticos), o lo contrario, cifras
no hipertensivas periféricas, pero si centrales (adrti-
cas) (figuras 6y 7). Este resultado es de gran trascen-
dencia ya que evidencia que estarian existiendo una
parte (absoluta y relativa) de pacientes en los que se
podria estar subestimando la carga ventricular, si
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solo se evaltian los niveles de PAP. Es decir, existi-
rian pacientes que tras medirles la PAP no serian
considerados hipertensos, y/o sus niveles medidos no
estarian indicando riesgo cardiovascular elevado, si
bien estarian en realizad en una condicién hemodi-
namica que les implicaria elevado riesgo cardiovas-
cular. Debe tenerse en cuenta, que la situaciéon inver-
sa también se estaria dando (sobrestimacion de esta-
dios hipertensivos), ya que existieron personas con
niveles elevados de PAP (cifras hipertensivas), que
presentaron niveles de PAC completamente norma-
les.

Si bien el presente trabajo no ha sido realizado
con el fin de obtener una muestra representativa
de toda la poblacién uruguaya, principalmente los
elevados porcentajes de subestimacién de un posi-
ble estado hipertensivo, es decir, PAP no hiperten-
siva con PAC hipertensiva, permiten postular que
la medicién de la PAC podria redundar en una muy
importante reclasificacién de pacientes, con la con-
secuente mejora en el tratamiento de los mismos.
Incluso, del analisis de trabajos previos surge que
nuestros resultados estarian incluso por debajo (en
cuanto al porcentaje encontrado de subdiagnéstico
de cifras elevadas de PAC, en sujetos con PAP no
hipertensiva) de los reportados previamente por
otros autores (1415,

Conclusion

En el presente trabajo se analizaron los determi-
nantes de la PAC y su importancia biomédica en
funcién de referencias bibliograficas y de datos ob-
tenidos en el presente trabajo. Se obtuvieron las
curvas por edad dela PAS aérticay PP adrtica de la
poblacién estudiada, y se evidencid que las mismas
siguen las tendencias previamente descritas en la
bibliografia por otros autores.

Se evidencié que la determinacién de la PAC
contribuiria de manera importante, a determinar
individuos que a pesar de tener niveles de PAP en
estadios no hipertensivos presentaron niveles de
PAC (sistélica y/o de pulso) por encima de lo nor-
mal (percentil 95 para edad y genero), y viceversa.
Los porcentajes de potencial subestimacién y
sobrestimacién indican la importancia del tema.

La utilidad clinica de la evaluacién de la PAC
en algunas circunstancias se encuentra ya fuerte-
mente sustentada por numerosos trabajos, si bien
su aplicaciéon de manera rutinaria en la practica
clinica necesita ser validada por mayor acumula-
cién de evidencia. Su uso potencial podria plan-
tearse en la propia evaluacion y clasificaciéon de es-
tados hipertensivos, la valoracién de la respuesta

al tratamiento y en la determinacién del riesgo
vascular del paciente.
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