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Resumen

La hipotension ortostatica (HO) se define por la caida sostenida de la presion arterial sistdlica en al menos 20 o 10 mmHg
en la diastolica con el ortostatismo (desde el decubito o en el test de la mesa basculante [tilt test] a 60°). Es frecuente en
la poblacidn y su prevalencia aumenta con la edad, afectando significativamente a la calidad de vida de las personas que
la padecen. Algunos trastornos neurodegenerativos debidos a la acumulacion de alfa-sinucleina, como la enfermedad de
Parkinson, la atrofia multisistémica y la insuficiencia autonémica pura, se asocian con esta entidad, que entonces se denomina
HO neurogénica (HOn). Esta tiene lugar en aproximadamente un tercio de los pacientes con HO, y se produce como con-
secuencia de una liberacion reducida de noradrenalina en los nervios simpdticos posganglionares, lo que conduce a un
defecto de la vasoconstriccion por fallo barorreflejo. En la préctica clinica es relevante distinguir entre la HOn y la HO no
neurogénica para orientar adecuadamente el diagndstico y el tratamiento. En esta revision se resumen las diferentes estra-
tegias de manejo y tratamiento de esta entidad, enfatizando en la importancia de corregir posibles factores agravantes,
implementar medidas no farmacoldgicas y seleccionar tratamientos farmacoldgicos apropiados.

Palabras clave: Frecuencia cardiaca. Hipotension ortostatica. Presion arterial. Sinucleinopatias.

Abstract

Orthostatic hypotension (OH) is a sustained fall of at least 20 mm Hg in systolic blood pressure or 10 mm Hg in diastolic
blood pressure within 3 minutes of standing or upright tilt. OH is common in the general population, particularly among the
elderly, and can significantly impact on a patient’s quality of life. OH frequently occurs in patients with neurodegenerative
disorders caused by the abnormal accumulation of alpha-synuclein, such as Parkinson’s disease, multiple system atrophy,
and pure autonomic failure, referred to as neurogenic OH (nOH). This condition affects approximately one-third of patients
with OH and results from impaired noradrenaline release from sympathetic postganglionic neurons, leading to a defective
baroreflex-mediated sympathetic activation. In clinical practice, it is relevant to differentiate between non-neurogenic and nOH
to guide diagnosis and treatment effectively. Here, we review the management and treatment of nOH, emphasizing the sig-
nificance of removing aggravating factors, implementing non-pharmacological measures, and selecting appropriate pharma-
cological treatments.
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Introduccion

En condiciones normales, el cambio desde el decu-
bito a la bipedestacién conlleva una caida momentanea
de la presion arterial (PA) como consecuencia del des-
plazamiento del contenido vascular a las zonas declives.
Por ello, en sujetos sanos, la respuesta normal con el
cambio de posicion mantiene la PA y el flujo vascular
cerebral. En este sentido, una caida de 20 mmHg en la
PA sistdlica (PAS) o de 10 mmHg en la PA diastdlica
(PAD) a los 3 minutos del cambio de posicion (desde el
decubito o en el test de la mesa basculante [tilt test] a
609), se considera patoldgica y se define como hipo-
tension ortostética (HO)'. En pacientes con anteceden-
tes de hipertension arterial o con parkinsonismo, se
exige una caida de al menos 30 mmHg en la PAS y de
15 mmHg en la PAD'.

La HO es frecuente en la poblacion y su prevalencia
aumenta con la edad, especialmente en ancianos fra-
giles. Afecta aproximadamente a uno de cada cinco
adultos mayores de 60 afos y hasta una cuarta parte
de los pacientes que presentan sincopes de etiologia
indeterminada e intolerancia ortostatica tienen HO?. La
HO puede reducir la perfusion de los érganos situados
por encima del corazén, especialmente el cerebro, lo
que conlleva sintomas de hipoperfusion tisular. Estos
sintomas pueden provocar caidas traumaticas, aumen-
tar el riesgo de diferentes afecciones, y en ultima ins-
tancia, tener un profundo impacto en la calidad de vida,
incrementando la morbilidad y mortalidad de las per-
sonas que la padecen®,

La HO puede ser consecuencia de diversas afecciones
médicas como el desacondicionamiento fisico, la deple-
cion de volumen intravascular, la insuficiencia venosa
crénica o el uso de diferentes tratamientos farmacol6gi-
cos. En estos casos, se denomina HO no neurogénica y
suele mejorar tras el tratamiento de la causa subyacente.
En una minoria de pacientes, es consecuencia de una
liberacién reducida de noradrenalina (NA) de los nervios
simpaticos posganglionares, lo que conduce a un defecto
de la vasoconstriccion por fallo barorreflejo, que se deno-
mina HO neurogénica (HOn)*® (Fig. 1). La HOn tiene
lugar en aproximadamente un tercio de los pacientes con
HO y es frecuente en pacientes con trastornos neurode-
generativos debidos a la acumulacion de alfa-sinucleina
(sinucleinopatias), como la enfermedad de Parkinson
(EP), la demencia con cuerpos de Lewy, la atrofia multi-
sisttmica (AMS) y la insuficiencia autonémica pura
(IAP)*5, La HOn también puede aparecer tras lesiones
medulares, polineuropatias de fibra fina y en enfermeda-
des disinmunes o paraneoplésicas.
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Figura 1. Neurotransmision noradrenérgica en

la hipotension ortostatica neurogénica. En la
hipotension ortostatica neurogénica (p. ej., en la
enfermedad de Parkinson), se produce una reduccion
en la liberacion de noradrenalina en los nervios
simpaticos posganglionares, lo que resulta en una
vasoconstriccion defectuosa por fallo barorreflejo. El
déficit de noradrenalina puede ser tratado mediante
la administracion oral del precursor de noradrenalina
0 con agonistas adrenérgicos como la midodrina
(figura creada con Biorender.com; adaptada de Palma
et al., 2017°).

La HO puede ser sintomatica o asintomatica, de
forma que los sintomas variaran en funcion de diferen-
tes factores como la magnitud de la caida en la PA, el
momento del dia, las condiciones ambientales o el
estado general y muscular del sujeto. Es por ello que
algunos pacientes con HO crdnica toleran PA muy
bajas sin llegar a referir sintomatologia o solo sintomas
leves; sin embargo, la aparicion de un sincope puede
ocurrir con factores estresantes ortostaticos adiciona-
les (p. ej., comidas abundantes ricas en carbohidratos,
vasodilatadores, deshidratacion, etc). Los sintomas
mas frecuentes de la HO son mareo, vértigo, astenia,
vision borrosa, torpeza mental, sensacion de vahido y
finalmente, sincope. Algunos pacientes pueden referir
cefalea, dolor cervical e incluso disnea. En general, los
sintomas se presentan al adoptar el ortostatismo y se
alivian con el decubito, aunque en ocasiones pueden
aparecer con la sedestacion. En la practica clinica es
relevante distinguir entre la HOn y la no neurogénica,
para orientar adecuadamente el diagndstico y trata-
miento. A continuacion, se resumen las diferentes estra-
tegias manejo y de tratamiento de esta entidad, asi
como algunos consejos practicos, que nos permitiran
mejorar la calidad de vida de los pacientes con HO.
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Tabla 1. Datos diferenciales de la hipotension ortostatica neurogénica y no neurogénica

_ Holl neurogénica iy neurogénica

Prevalencia Frecuente Infrecuente
Etiologia Pérdida de volumen intravascular ~ Liberacion anémala de noradrenalina con el ortostatismo
(p. ej., anemia)
Acumulacion de sangre (p. €j.,
insuficiencia venosa)
Desacondicionamiento fisico
Farmacos antihipertensivos
Pronéstico Se resuelve con el tratamiento Crénico
de la causa subyacente
Funcién autonémica
Tono simpaético T | o ausente
Noradrenalina plasmética Normal o 1 (al menos x 2) | o ausente
Respuesta de la FC con el " Minima o ausente
ortostatismo
Respuesta de la PA con la Presente Ausente
maniobra de Valsalva (fase V)
Sintomas autondémicos Ausentes Presentes (p. ej., estrefiimiento, trastornos esfinterianos,

Ausentes (o no relacionados
con la HO)

Sintomas o signos neuroldgicos

FC: freciencia cardiaca; HO: hipotension ortostatica; PA: presion arterial.
Adaptada de Palma et al., 2017.

Diagnéstico de la hipotension ortostatica
neurogénica

Para el estudio de la HOn es necesaria la realizacién
de una historia clinica y una exploracién neuroldgica
completa. Los sintomas de la HOn pueden ser inespeci-
ficos, como fatiga y dificultad para concentrarse, e incluso
pueden manifestarse de forma similar a las fluctuaciones
motoras off en pacientes con sinucleinopatias®. En gene-
ral, los sintomas de activaciéon autonémica que preceden
al sincope como diaforesis, taquicardia y nauseas estan
ausentes en estos pacientes, recuperandose rapida-
mente tras el episodio. Los sintomas de HO suelen fluc-
tuar lo largo del dia, agravandose en las primeras horas
de la manana debido a la pérdida de volumen intravas-
cular durante la noche. El sedentarismo es frecuente en
pacientes con HOn, lo que propicia un desacondiciona-
miento cardiovascular y puede empeorar la caida de la
PA 'y, por tanto, la sintomatologia. A su vez, pueden aso-
ciar sintomas de disfuncién autondmica como trastornos
de la sudoracion, digestivos o urinarios. Finalmente, para
evaluar de manera integral la gravedad de los sintomas
de la HOn, su impacto funcional y la eficacia del trata-
miento se dispone de una escala validada: el Orthostatic
Hypotension Questionnaire (OHQ)E.

alteraciones en la sudoracion, etc.)

Parkinsonismo
Signos cerebelosos
Deterioro cognitivo
Neuropatia sensitiva

El diagndstico de HO debe basarse en dos 0 méas
mediciones en diferentes dias, siendo la medicién por
la mafiana mas sensible para detectar la HO”¢. Como
se ha comentado con anterioridad, para el diagndstico
es necesaria la medicion de la PA en decubito supino
y en posicion vertical, tras adoptar el ortostatismo o
mediante el test de la mesa basculante-tilt test, para
determinar la presencia de una caida ortostatica sos-
tenida de al menos 20 mmHg de PAS o 10 mmHg de
PAD'. Para ello, el paciente debe permanecer en decu-
bito supino durante varios minutos y después en bipe-
destacion (o inclinado pasivamente) durante 1 a 3 minutos.
El cambio en la frecuencia cardiaca (FC) con el ortos-
tatismo ayuda a determinar si la HO es de origen neu-
rogénico. En aquellos pacientes con HOn, la inervacion
simpatica anémala hace que la FC se incremente
menos de lo esperado al reducirse la PA con el cambio
de posicién; en cambio, los incrementos marcados en
la FC sugieren un origen no neurogénico® (Tabla 1).
Para la valoracién de la HO temprana se recomienda
la medicion mediante un aparato automatico en cortos
intervalos de tiempo o tras el ortostatismo activo (no
con el test de la mesa basculante-tilt test). Por el con-
trario, para la evaluacion de la HO tardia es aconseja-
ble el test de la mesa basculante, ya que el sujeto ha



de estar en bipedestacion un tiempo prolongado. Se
debe adecuar este tiempo a la edad del paciente, ya
que los sujetos jovenes tienen con mas frecuencia HO
tardia'®.

Adicionalmente, para el diagndstico de HOn, puede
ser (til la realizacion de diferentes pruebas de funcion
autonémica, como la medicion de los niveles de NA
plasmatica. Teniendo en cuenta su origen simpatico-
neural, los niveles plasmaticos de NA pueden utilizarse
para indicar la actividad del sistema noradrenérgico
simpatico'". Un aumento de la NA plasmatica de menos
del 100% después de 5 a 10 minutos tras el ortosta-
tismo sugiere una activacion simpatica defectuosa v,
por tanto, un origen neurogénico de la HO® (Tabla 1).
Otra prueba de funcion autondmica es la evaluacion
de la respuesta de la PA tras la maniobra de Valsalva,
que proporciona informacion sobre la funcion vaso-
constrictora simpatica periférica y simpatica cardiaca;
en los pacientes con HOn, la fase |l tardia y la fase IV
(fases de recuperacion) pueden estar ausentes debido
a una disfuncién del reflejo barorreceptor. Finalmente,
en la monitorizacion ambulatoria de la PA (MAPA)
puede detectarse una inversion del patrén circadiano
de la PA, con valores mas elevados durante la noche
que durante el dia (patron dipper invertido)'.

Manejo de la hipotension ortostatica
neurogénica

No existen pautas de consenso para el tratamiento de
la HOn y los estudios que evaluan el impacto de las dife-
rentes medidas terapéuticas en la calidad de vida, mor
bilidad y mortalidad son limitados. El tratamiento debe
tener como objetivo principal reducir la incidencia y gra-
vedad de la sintomatologia, y permitir que el paciente
pueda estar de pie durante periodos de tiempo mas
prolongados para poder realizar sus actividades de forma
independiente, no restablecer la normotension. Los pasos
del tratamiento incluyen: 1) corregir los factores desenca-
denantes y agravantes; 2) implementar medidas no far
macoldgicas, y 3) terapias farmacoldgicas®'® (Fig. 2).

Identificacion y correccion de factores
desencadenantes y agravantes

El primer paso tras el diagndstico es la explicacion
comprensible del proceso al paciente y la identificacion
de los posibles factores desencadenantes, por ello es
importante que el paciente conozca el impacto de sus
habitos de vida en la HO (Tabla 2). Como se ha comentado
anteriormente, es necesario corregir posibles factores

A. Lopez-Bravo. Hipotension ortostatica neurogénica

agravantes de la HO como la deshidratacién, la anemia
0 los déficits vitaminicos.

ENFERMEDADES CONCOMITANTES Y FARMACOS
ANTIHIPERTENSIVOS

Una vez diagnosticada la HO se ha de tener en
cuenta la presencia de comorbilidades, como las que
provocan hipovolemia y otras causas subyacentes que
puedan influir en la sintomatologia'. Es imprescindible
evaluar la medicacion, dado que los tratamientos far-
macoldgicos que provocan vasodilatacion o actuan en
el sistema nervioso simpatico (bloqueando la liberacion
o actividad de la NA) pueden causar, o contribuir a la
HO. Pese a ello, si un paciente hipertenso en trata-
miento presenta HO no debe interrumpirse la toma de
la medicacion habitual. La HO se relaciona frecuente-
mente con el uso de diuréticos, alfabloqueantes, beta-
bloqueantes, antagonistas del calcio no dihidropiridinicos,
inhibidores de la fosfodiesterasa-5, nitratos y alfa-agonis-
tas de accion central®. Los antidepresivos triciclicos y
antipsicéticos también pueden ocasionar HO. Finalmente,
los agonistas dopaminérgicos y la levodopa pueden
reducir la PA, y en ese caso, se puede considerar un
ajuste de dosis.

Medidas no farmacoldgicas
ESTILO DE VIDA Y ACTIVIDAD FiSICA

En el manejo de la HOn es fundamental aconsejar
al paciente sobre el estilo de vida y la actividad fisica.
Se debe explicar detalladamente el efecto de los cam-
bios gravitacionales sobre la PA y los sintomas ortostéa-
ticos, recomendando cambios de posicion graduales y
realizar ejercicios con las extremidades inferiores antes
de adoptar la bipedestacion. Asimismo, las maniobras
de Valsalva pueden producir una caida grave y soste-
nida de la PA, por lo que deben evitarse esfuerzos que
puedan desencadenar esta caida y un posible sincope.
Las maniobras y ejercicios que incrementen el retorno
venoso (p. €j., cruzar las piernas, ponerse de puntillas
y contraer los gluteos) elevan la PA y reducen los sin-
tomas ortostaticos, por lo que son recomendables’®.

Los ambientes calidos y himedos, las duchas calien-
tes o el uso recreativo de saunas pueden exacerbar
los sintomas de HO, por lo que se deben evitar. El
sedentarismo conlleva la pérdida de musculo esquelético
y un desacondicionamiento fisico, lo que puede agravar
los sintomas de HO. Por ello, se debe recomendar la
realizacion de actividad fisica habitual, preferiblemente
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Paciente con mareo, fatiga, visién borrosa, vahido o sincope con el ortostatismo

+

Caida de la PAS = 20 mmHg y/o de la PAD = 10 mmHg

:

Identificacion y correccion de posibles factores agravantes
(p- €j., deshidratacion, anemia, farmacos antihipertensivos)

v

Medidas no farmacolégicas

Mantener una correcta hidratacion (2-2,5 I/dia)
Incrementar la ingesta de sal
Evitar comidas copiosas y vasodilatadores
Realizar cambios posturales graduales

Emplear medias de compresion y fajas abdominales
Evitar maniobras de Valsalva

Realizar ejercicios que aumenten el retorno venoso

Elevar el cabecero de la cama 30°

/

v

[ Si persisten sintomas, tratamiento farmacologico }

v

Expansores de volumen
(p. €j., fludrocortisona)

v

Agentes vasopresores
(p. €j., droxidopa, midodrina)

Figura 2. Algoritmo de tratamiento de la hipotension ortostatica neurogénica. PAD: presion arterial diastdlica;

PAS: presion arterial sistolica.

en posicidn reclinada o sedestacion (p. ej., bicicleta fija
o0 maquina de remo). En este sentido, el ejercicio en
piscina es especialmente beneficioso, al contrarrestarse
la caida en la PA y mejorar la tolerancia ortostatica.

ALIMENTACION Y MEDIDAS DIETETICAS

Los posibles desencadenantes alimentarios también
deben tenerse en cuenta, ya que la vasoconstriccion
que se produce de forma habitual tras la ingesta de
alimentos es insuficiente en los pacientes con HOn,
pudiendo presentar hipotension posprandial grave, espe-
cialmente tras el consumo de carbohidratos y comidas
copiosas'’. Se recomienda evitar vasodilatadores como

el alcohol o la cafeina y mantener una buena hidrata-
cion, con una ingesta de agua de 2 a 2,5 I/dia. En algu-
nos casos puede ser necesario incrementar la ingesta
de sal, agregando una o dos cucharaditas a una dieta
saludable.

MEDIAs DE COMPRESION Y FAJAS ABDOMINALES

Las medias de compresion ejercen contrapresion en
las extremidades inferiores y abdomen, lo que reduce
la filtracidn de los capilares y la acumulacion de liquido
las venas, mejorando el retorno venoso. Es por tanto
recomendable el uso de medias de cintura alta (com-
presién de al menos 15 a 20 mmHg)'®. De la misma
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Tabla 2. Medidas no farmacoldgicas para el manejo de la hipotensién ortostatica neurogénica

Evitar comidas copiosas y abundantes
en carbohidratos

Realizar actividad fisica 1 la masa muscular

Mantener una buena hidratacion e
ingesta de sal

Realizar maniobras de contrapresion

Utilizar prendas de compresion 1 la PA

Elevar la cabecera de la cama | la diuresis nocturna

PA: presion arterial.
Adaptada de Lopez-Bravo, 2021°.

forma, la compresiéon abdominal moderada mediante
fajas elasticas (compresidn venosa sostenida de apro-
ximadamente 40 mmHg) antes del cambio postural
puede aminorar la caida de la PA, llegando a ser tan
efectiva como el tratamiento farmacoldgico'®.

CuIDADOS DURANTE EL SUENO

La hipertension arterial se asocia con la HO, espe-
cialmente en decubito supino, por lo que es necesario
realizar un control estricto de la PA. Para evitar su apa-
ricion, se recomienda evitar la posicién supina durante
el dia, siendo aconsejable el descanso en una silla
reclinable. Se deben evitar los farmacos vasopresores
antes del descanso nocturno, de manera que la ultima
dosis se administre unas horas antes de acostarse.
Durante la noche, es recomendable elevar la cabecera
de la cama para lograr un angulo aproximado de 30° (p.
ej., cama articulada o reclinable)®>?°. En una minoria de
pacientes puede ser necesario el uso de farmacos anti-
hipertensivos si persiste la hipertension arterial supina
grave tras implementar las medidas no farmacoldgicas.
En ese caso, se debe informar sobre el riesgo de hipo-
tension y caidas al levantarse durante la noche.

Tratamiento farmacolégico

Pese a que el manejo inicial se basa en proporcionar
consejos sobre el estilo de vida y el uso de medidas no
farmacoldgicas, algunos pacientes van a requerir tera-
pias farmacoldgicas. En general, estas terapias se basan

| la vasodilatacion esplacnica

1 el volumen intravascular
| la produccién de 6xido nitrico

1 la PA'y el gasto cardiaco

Ingerir cantidades pequefias y frecuentes de comida

Realizar ejercicio en posicion reclinada o sedestacion
(p. ej., bicicleta fija 0 maquina de remo)
Evitar el reposo prolongado

Ingerir 2-2,5 I/dia de agua y 10-20 g de sal/dia

Cruzar las piernas, inclinarse hacia adelante, ponerse
en «cuclillas»

Compresion abdominal (20-30 mmHg) y hasta muslo
(30-40 mmHg)

Elevar la cabecera de la cama 30° (p. ej., cama
articulada o reclinable)

en la expansion de volumen intravascular mediante el uso
de mineralocorticoides y/o en aumentar la resistencia vas-
cular periférica con agentes vasopresores. Los farmacos
mas utilizados son: fludrocortisona, midodrina, droxidopa
y piridostigmina?' (Tabla 3). La seleccién de uno, otro o
su combinacion depende de las caracteristicas y nece-
sidades especificas de cada paciente, siendo aconseja-
ble la terapia combinada si el tratamiento en monoterapia
no es efectivo. Tras el inicio del tratamiento farmacolo-
gico es importante alertar a los pacientes de que todos
los farmacos que aumentan la PA durante la bipedesta-
cion lo hacen en posicién supina, lo que incrementa la
posibilidad de agravar la intolerancia ortostatica.

FLUDROCORTISONA

La fludrocortisona (también conocida como 9-alfa-fluo-
rocortisol) es un corticosteroide sintético con moderada
accion glucocorticoide y mayor potencia mineralcorti-
coide. Promueve la absorcidn renal de agua y sodio e
incrementa la excrecion renal de potasio y protones,
expandiendo asi el volumen intravascular y aumen-
tando la PA en posicidn supina, sedestacion y bipedes-
tacion. Se emplea habitualmente como tratamiento
sustitutivo mineralocorticoide en insuficiencias supra-
rrenales primarias o secundarias, como la enfermedad
de Addison y la hiperplasia suprarrenal congénita®.

Pese a que no dispone de la autorizacion con esta
indicacién por parte de la European Medicines Agency
(EMA), la fludrocortisona suele emplearse en el trata-
miento de la HO. Los resultados terapéuticos requieren
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Tabla 3. Tratamientos farmacoldgicos utilizados en la hipotension ortostatica neurogénica

Mecanismo de Mineralocorticoide

Agonista selectivo de los
receptores alfa-1-adrenérgicos

1 PA al aumentar la resistencia

Inicio con 2,5 mg e incremento

Inhibidor de
acetilcolinesterasa

Precursor de
norepinefrina

1 PA al inducir
vasoconstriccion

1 la transmision
colinérgica ganglionar

100-600 mg/24 h 30-60 mg/24 h

progresivo hasta 30 mg/24 h

Ultima dosis mas de 4 h antes

accion

1 PA al aumentar el

volumen intravascular vascular
Posologia 0,1-0,2 mg/24 h

de acostarse

Reacciones Nefrotoxicidad HTA supina
adversas Hipopotasemia Piloereccion

Descompensacion Prurito

cardiaca

HTA: hipertensién arterial; PA: presion arterial.
Adaptado de Isaacson SH, et al., 2021

aproximadamente 1-2 semanas de tratamiento y la dosis
no debe exceder los 0,1-0,2 mg diarios. Debido a su
mecanismo de accidn, debe utilizarse con precaucion,
dado que puede tener efecto nefrotdxico u otros efectos
adversos como edema e hipopotasemia, por lo que se
aconseja el consumo de alimentos ricos en potasio o
suplementos de potasio (p. €j., cloruro de potasio 20 mEq
diarios)?*. Ademds, su uso a largo plazo puede causar
hipertensidn arterial supina, hipertension arterial supina
e hipertrofia ventricular®24,

MipobRina

La midodrina es un profarmaco oral que se convierte
periféricamente en el metabolito activo desglimido-
drina, agente simpaticomimético con efecto directo y
selectivo sobre los receptores alfa-1-adrenérgicos, y
que, por tanto, induce vasoconstriccion del sistema
venoso. Recibid la autorizacién de la Food and Drug
Administration (FDA) en 1996 para el tratamiento de la
HO sintomatica, basandose en ensayos clinicos aleato-
rizados, doble ciego, controlados con placebo, que inclu-
yeron a pacientes con HOn de diferentes etiologias®2’.
En Espafia esta comercializada desde el afio 2002 para
el tratamiento de HO grave debida a disfunciones del
sistema nervioso auténomo, cuando las medidas correc-
toras no han sido eficaces y otras formas de tratamiento

Titulacion lenta e 1-3 tomas/dia
incrementos

progresivos

Ultima dosis mas
de 3 h antes de

acostarse

HTA supina Sintomas

Cefalea gastrointestinales y

Mareo urinarios

Nauseas 1 de la salivacion y
sudoracion

son inadecuadas?®. Su administracién incrementa la PAS
y la PAD en pacientes con HOn en decubito supino,
sedestacion y bipedestacion, aproximadamente una
hora después de su ingesta.

Es necesario iniciar el tratamiento con dosis de
2,5-5 mg, que pueden incrementarse hasta 10 mg tres
veces al dia como dosis de mantenimiento, en funcién
de los registros de PA. No se aconseja superar esta
dosis y se debe adaptar individualmente dependiendo
de las particularidades del paciente. La ultima dosis del
dia se debe administrar al menos 4 horas antes de acos-
tarse para prevenir la hipertension arterial supina, siendo
recomendable elevar la cabecera de la cama para redu-
cir el riesgo de aparicion®®. Al tener un mecanismo de
accion selectivo sobre los receptores alfa-1-adrenérgi-
cos, no tiene efecto sobre la FC, y las reacciones adver-
sas en el sistema nervioso central son infrecuentes.
Puede asociarse a otros eventos adversos como piloe-
reccion y trastornos urinarios.

Droxipora

La droxidopa (I-treo-3,4-dihidroxifenil-serina o I-DOPS)
es un amino&cido sintético que, tras su administracion
oral, se transforma en NA mediante la accion de la
dopa-descarboxilasa, que también cataliza la conver-
sién de |-dopa a dopamina. El uso de droxidopa fue



aprobado en 2014 por la FDA para el tratamiento del
vértigo ortostatico y la sensacion de mareo en adultos
con HOn asociada a la EP, la AMS y la neuropatia
autondémica no diabética®®-*'. La Comisién Europea la
categoriza como medicamento huérfano.

Su posologia debe adaptarse a las caracteristicas
individuales de cada paciente. Es aconsejable su titu-
lacion lenta comenzando por una dosis de 100 mg, e
incrementos progresivos de 100 mg tras 1,5-2 horas,
hasta alcanzar la dosis maxima recomendada (600 mg
tres veces al dia). Es necesaria la supervision de los
sintomas de HO vy las cifras de PA tras el incremento
de dosis, y es recomendable tomarlo al menos 3 horas
antes de acostarse para reducir el riesgo de hiperten-
sion arterial supina.

PIRIDOSTIGMINA

La piridostigmina inhibe la acetilcolinesterasa, enzima
que cataliza la hidrdlisis de la acetilcolina, potenciado
la neurotransmision colinérgica en los ganglios autono-
micos. Un estudio aleatorizado, doble ciego, mostré que
la administracién de 60 mg de bromuro de piridostig-
mina puede incrementar la PA en bipedestacion, sin
provocar hipertension arterial supina®. Posteriormente
un estudio aleatorizado, abierto, evidencié que el trata-
miento en monoterapia o combinado de midodrina y
piridostigmina es eficaz y seguro en pacientes con
HOn, sin embargo la midodrina fue ligeramente supe-
rior a la piridostigmina en el tratamiento de los sintomas
asociados a la HO®:. En pacientes con EP, el trata-
miento con bromuro de piridostigmina fue inferior a la
fludrocortisona en el manejo de la HO%.

ATOMOXETINA

La atomoxetina es un inhibidor selectivo de la recapta-
cion de NA en las neuronas presindpticas, aumentando
su biodisponibilidad en los receptores alfa-1-adrenérgicos
y mejorando la vasoconstriccion. Por este motivo, puede
ser util para incrementar la PA, especialmente en
pacientes con AMS, que poseen fibras noradrenérgi-
cas simpaticas posganglionares intactas. Sin embargo,
la atomoxetina no es una alternativa terapéutica eficaz
en otros trastornos como la EP o la IAP%, Recientemente,
un ensayo clinico aleatorizado, doble ciego y controlado
con placebo no encontrd superioridad frente a placebo
en la reduccion de sintomas de HOn a las 2 y 4 sema-
nas del tratamiento con 10 o0 18 mg de atomoxetina®®.

A. Lopez-Bravo. Hipotension ortostatica neurogénica

OTROS FARMACOS

La eritropoyetina, en una dosis de 25-50 unidades/
kg 3 veces/semana asociada a suplementos de hierro
puede ser eficaz, especialmente en pacientes con
HOn y anemia®. En aquellos pacientes que fracasan
a los tratamientos comentados con anterioridad, la
indometacina, la desmopresina o la octredtida pue-
den ser una alternativa terapéutica®®°. En algunos
casos de HO grave se han utilizado marcapasos
atriales e infusiones intravenosas intermitentes de
NA, siendo necesaria en estos casos una evaluacion
adicional.
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El presente trabajo no ha recibido ninguna subven-
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zado experimentos en seres humanos ni en
animales.

Confidencialidad, consentimiento informado y
aprobacidn ética. El estudio no involucra datos per-
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