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RESUMEN

Antecedentes

La hipertension resistente es muy prevalente entre la poblacidn hipertensa en general y el tratamiento clinico de esta enfermedad todavia
es problematico. Diferentes enfoques, que incluyen un tratamiento antihipertensivo mas intensivo, modificaciones en el estilo de vida,
0 ambos, en gran parte no han logrado mejorar los resultados de los pacientes ni reducir el riesgo cardiovascular y renal. Como la
hiperactividad simpatica renal es una causa importante de la hipertensién resistente, la ablacion simpatica renal (denervacién renal) se
ha propuesto recientemente como una opcién terapéutica posible para tratar esta afeccion.

Objetivos

Se intent6 evaluar los efectos a corto y a largo plazo de la denervacion renal en pacientes con hipertension resistente sobre variables
principales de evaluacion clinica que incluyen los eventos cardiovasculares mortales y no mortales, la mortalidad por todas las causas, los
ingresos hospitalarios, la calidad de vida, el control de la presion arterial, la hipertrofia del ventriculo izquierdo, el perfil cardiovascular y
metabdlico y la funcidn renal, asi como los posibles eventos adversos relacionados con el procedimiento.

Métodos de busqueda

Se hicieron busquedas en las siguientes bases de datos hasta el 17 febrero 2016, utilizando términos de bisqueda relevantes: registro
especializado del Grupo Cochrane de Hipertension (Cochrane Hypertension Group Specialised Register), Registro Cochrane Central de
Ensayos Controlados (Cochrane Central Register of Controlled Trials) (CENTRAL), MEDLINE, EMBASE y en ClinicalTrials.gov

Criterios de seleccion

Se consideraron los ensayos controlados aleatorios (ECA) que compararon la denervacion renal con el tratamiento estandar o un
procedimiento simulado para tratar la hipertension resistente, sin restriccion de idiomas.

Obtencion y analisis de los datos

Dos autores de la revision, de forma independiente, extrajeron los datos y evaluaron el riesgo de sesgo de los estudios. Los efectos del
tratamiento sobre los resultados clinicos y los eventos adversos disponibles se resumieron mediante metanalisis de efectos aleatorios.
La heterogeneidad en los efectos calculados del tratamiento se evalué mediante las estadisticas Ji® e 1. Las estimaciones resumidas del
tratamiento se calcularon como diferencias de medias (DM) o diferencias de medias estandarizadas (DME) para los resultados continuos y
como cociente de riesgos (CR) para los resultados dicotémicos, junto con sus intervalos de confianza (IC) del 95%.
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Resultados principales

Se encontraron 12 estudios elegibles (1149 participantes). En cuatro estudios la denervacion renal se compard con un procedimiento
simulado; un estudio comparé la ablacién proximal con la denervacion completa de la arteria renal; en los estudios restantes la
denervacion renal se comparé con el tratamiento antihipertensivo estandar o intensivo.

Ninguno de los ensayos incluidos se disefi6 para analizar variables principales de evaluacion clinica sélidas como resultados primarios.

En comparacién con el control hubo pruebas de muy baja calidad de que la denervacién renal no redujo el riesgo de infarto de
miocardio (cuatro estudios, 742 participantes; CR 1,31; IC del 95%: 0,45 a 3,84), accidente cerebrovascular isquémico (cuatro estudios,
823 participantes; CR 1,15; IC del 95%: 0,36 a 3,72) o de angina inestable (dos estudios, 201 participantes; CR 0,63; IC del 95%: 0,08 a
5,06) y pruebas de calidad moderada de que no tuvo efectos sobre la monitorizacién ambulatoria de la presion arterial (MAPA) durante 24
horas en la PA sistélica (cinco estudios, 797 participantes; DM 0,28 mmHg; IC del 95%: -3,74 a 4,29), la PA diastdlica (cuatro estudios, 756
participantes; DM 0,93 mmHg; IC del 95%: -4,50 a 6,36), ni la PA sistélica (seis estudios, 886 participantes; DM -4,08 mmHg; IC del 95%: -15,26
a7,11), o la PA diastélica medidas en el consultorio (cinco estudios, 845 participantes; DM -1,30 mmHg; IC del 95%: -7,30 a 4,69). Ademas,
pruebas de calidad baja indicaron que este procedimiento no tuvo efectos sobre la creatinina sérica (tres estudios, 736 participantes,
DM 0,01 mg/dl; IC del 95%: -0,12 a 0,14), la tasa calculada de filtracién glomerular (eGFR) o la depuracidn de creatinina (cuatro estudios,
837 participantes; DM -2,09 ml/min; IC del 95%: -8,12 a 3,95). Segln pruebas de baja calidad, la denervacidn renal aumentd de forma
significativa los episodios de bradicardia en comparacién con el control (tres estudios, 220 participantes; CR 6,63; IC del 95%: 1,19 a 36,84),
mientras el riesgo de otros eventos adversos fue comparable o no evaluable.

Los datos fueron escasos o faltaron para la mortalidad por todas las causas, la hospitalizacidn, los eventos cardiovasculares mortales, la
calidad de vida, los episodios de fibrilacion auricular, la hipertrofia del ventriculo izquierdo, la gravedad de la apnea del suefio, la necesidad
de tratamiento de reemplazo renal y el perfil metabdlico.

La calidad de las pruebas fue baja para los resultados cardiovasculares y los eventos adversos y moderada para la falta de efecto sobre
la presion arterial y la funcién renal.

Conclusiones de los autores

En los pacientes con hipertension resistente, hay pruebas de muy baja calidad de que la denervacidn renal no cambia los eventos
cardiovasculares graves ni la funcién renal. Hubo pruebas de calidad moderada de que no cambia la presion arterial y pruebas de baja
calidad de que provoca un aumento de los episodios de bradicardia. Para aclarar la utilidad de este procedimiento en esta poblacion se
necesitan ensayos futuros que midan resultados centrados en el paciente en lugar de resultados alternativos, con periodos de seguimiento
mas prolongados, un tamafio de la muestra mas grande y métodos relacionados con el procedimiento mas estandarizados.

RESUMEN EN TERMINOS SENCILLOS

Denervacion renal para mejorar los resultados en los pacientes con hipertension resistente
Pregunta de la revision

Cuales son los efectos beneficiosos y perjudiciales de la denervacion renal en los pacientes con hipertension resistente, sobre resultados
clinicamente importantes que incluyen la morbilidad y la mortalidad cardiovascular, el control de la presidn arterial, la funcién renal y la
aparicion de diversos eventos adversos.

Antecedentes

La hipertension resistente es una afeccion caracterizada por niveles persistentemente elevados de presion arterial a pesar de la
administracion de dosis maximas de mdultiples farmacos para la disminucién de la presion arterial (antihipertensivos). La prevalencia
calculada de esta afeccion varia del 10% al 20% de la poblacidn hipertensa en general. A pesar de los enfoques terapéuticos y en el estilo
de vida que se han propuesto, el tratamiento de los pacientes con hipertension resistente todavia es dificil, con una alta incidencia de
resultados deficientes y eventos cardiovasculares adversos. Recientemente la denervacion simpatica renal, un procedimiento que consiste
en la destruccidn de los nervios renales con un catéter de radiofrecuencia insertado mediante una incisidn minimamente invasiva, ha
surgido como una opcidn terapéutica posible para tratar esta enfermedad.

Caracteristicas de los estudios

Se identificaron 12 estudios de calidad variable que incluyeron un total de 1149 participantes. Hubo una heterogeneidad alta entre los
estudios en cuanto al disefio, los métodos y el cegamiento de los investigadores. En su mayoria los estudios evaluaron la repercusion de la
denervacion renal sobre resultados alternativos (p.ej. control de la presidn arterial), en lugar de sobre resultados centrados en el paciente
(p.ej. mortalidad o calidad de vida).

Resultados clave
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En general, no hubo pruebas de los efectos beneficiosos de la denervacidn renal comparada con el tratamiento estandar sobre la
morbilidad y la mortalidad cardiovascular. Deigual manera, ladenervacion renal no tuvo un efecto detectable sobre el control de la presién
arterial nila funcién renal. Sin embargo, se asoci6 con un aumento en el riesgo de episodios de bradicardia (frecuencia cardiaca muy lenta).

Calidad de la evidencia

La calidad de las pruebas fue baja para la morbilidad cardiovascular y los eventos adversos y moderada para la falta de efecto sobre la
presion arterial y la funcién renal. Las pruebas estan actualizadas hasta el 17 de febrero de 2016.

Conclusiones

Las pruebas actuales no son concluyentes para apoyar el uso de la denervacidn renal para mejorar el riesgo cardiovascular y renal ni el
control de la presidn arterial en los pacientes con hipertension resistente. Se necesitan estudios futuros dirigidos a resultados centrados en
el paciente, con una duracién mas prolongada y un nimero mayor de participantes para identificar si los pacientes se pueden beneficiar
de este procedimiento.
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