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MANEJO TERAPEUTICO DEL PACIENTE HIPERTENSO

Héctor J. Gémez, M.D,, Ph.D.*

En Colombia, como en otros paises, la hipertension arterial
es un problema de salud serio y frecuente. Datos recientes
confirman que esto también es cierto en el Departamento
del Valle del Caucal. Ademds, la hipertensién arterial es la
causa mas frecuente de mortalidad cardiovascular en esta
regi6én2, a pesar de que actualmente es una enfermedad
controlable y ain curable en una proporcion cada vez
mavyor de casos. El porcentaje de pacientes con hipertensién
esencial se hace menor como resultado de mejores métodos
diagnodsticos y mayor conocimiento de la fisiopatologia de
la enfermedad hipertensiva arterial.

Se ha demostrado ahora en forma concluyente que el
tratamiento antihipertensor por medio de drogas es efectivo
para prevenir las complicaciones cardiovasculares3. Como
antes de las complicaciones la hipertensién es asintomatica,
es muy dificil convencer al enfermo para que tome drogas
continuamente y quizas por el resto de su vida. Muchos
médicos ain no estdn convencidos de la importancia deél
tratamiento. Encuestas realizadas en varios paises indican
que menos de la mitad de los hipertensos saben que tienen
la enfermedad y lo que es peor, que solamente 10-20% de
elios reciben tratamiento efectivo®. Datos semejantes se han
encontrado en nuestra poblacién'hospitalariaE'.

Se sabe que la presion arterial fluctlia diariamente dentro
de un rango amplio de valores. El valor encontrado por el
médico en su consultorio es tan solo un dato aislado que no
necesariamente indica la presién arterial que el enfermo
tiene durante sus actividades normales. Se obtiene un
cuadro mds exacto de su verdadera presién arterial, si se
incluyen registros de la presion arterial en la casa. El médico
debe hacer una gran campana para que en lo posible cada fa-
milia tenga un tensiémetro en la casa, asi como tiene un
termémetro, y que uno o varios miembros de la familia
aprendan a manejarlo. Esto cumple dos fines de gran
importancia prdctica. Primero, descubre precozmente la
hipertensién y facilita la consulta temprana al médico, antes
de que se hayan desarrollado cambios irreversibles. Segundo,
en el caso del hipertenso, permite que el médico regule en
forma apropiada la dosis y el tiempo cuando se debe admi-
nistrar la medicacion antihipertensora para llevar a cabo un
tratamiento efectivo y mantener asi la presidn arterial tan
cerca de lo normal como es posible durante las 24 horas del
dia.

La separacién entre normotensién e hipertension es una
linea completamente arbitraria, cuya evidencia hasta ahora
no existe. Su determinacién requiere posiblemente un
mejor entendimiento de los mecanismos de control de la
presion arterial. El concepto moderno de normotension es
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considerarla una funcién renal que mantiene dentro de un
rango determinado un equilibrio entre un factor prohi-
pertensor, la renina, y un factor antihipertensor posible-
mente prostaglandinas Eg y Fo alfab,

La relacidon entre presion arterial y mortalidad es cuanti-
tativa: entre mas alta sea la presidn arterial, peor el pronds-
tico. Para las compaiiias de seguros, por ejemplo, no existe
una linea de separacién entre normotension e hipertension
y el prondstico se basa no en la presencia o ausencia de
hipertension sino en el valor verdadero de la presion arterial.
Entre mds baja sea la presion arterial mayor la expectativa
de vida, o sea, la presién arterial permite predecir la
longevidad. Inclusive, pequefios aumentos por encima del
promedio sistolico y diastdlico estdn asociados con una
mayor mortalidad. Ademas en los individuos con presiéon
dentro del rango considerado como normal se ha observado
que la menor mortalidad ocurre en aquellos con las
presiones mas bajas.

En la prictica médica el valor arbitrario de 140/90 mm Hg
para separar el hipertenso del normotenso parece adecuado=
La pregunta mas importante en la mente del médico frente
a un paciente hipertenso tiene que ser: a qué nivel de
presion arterial ha de comenzarse el tratamiento? Sin duda
las presiones diastdlicas por encima de 104 mm Hg se deben
tratar. La mayor parte de autores estan de acuerdo en que
las presiones diastOlicas persistentemente mayores de 95
mm Hg tienen que ser tratadas’»8,

Si existe una historia familiar de hipertensién o cualquicr
evidencia de dafio organico, una presién diastélica persisten-
temente mayor de 90 mm Hg justifica tratamiento. Los
estudios que actualmente se realizan en los servicios de
Salud de los EE. UU. y préximos a terminar contestarin
pronto, con mayor exactitud la conveniencia de tratar a
pacientes con presion diastdlica entre 90 y 105 mm Hg, a
mujeres hipertensas, a hipertensos ldbiles y a pacientes con
hipertensién sistdlica, y si el tratamiento rapido y temprano
de la hipertension altera el curso natural y desarrollo de la
aterosclerosis coexistente9. Hoy, por parte de los médicos
expertos en el manejo de hipertensos, existe la tendencia
cada vez mayor de tratar a los pacientes lo mas pronto
posiblel 0. Esto se hard alin con mids frecuencia cuando se
disponga de drogas mis efectivas que requieran menos
supervision y que carezcan de efectos indeseables.

Como planear el tratamiento de la hipertension: Después de
haber excluido las formas de hipertensién secundaria y de
conocer en detalle el estado del sistema cardiovascular y
renal, y una vez que se ha tomado la decisién de tratar al
paciente, debe explicarsele claramente cudl es el objetivo
del tratamiento: bajar la presién arterial a un nivel normal
y mantenerla a dicho nivel, con un minimo de efectos
indeseables. El paciente debe comprender perfectamente
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que la hipertension es una enfermedad asintomdtica hasta
cuando se desarrolla alguna complicacién y que aun cuando
se sienta bien, si la presion arterial estd elevada, la enfer-
medad estd progresando. Cuando el paciente asintomadtico
esté convencido de esto, posiblemente aceptard las moles-
tias y el costo de un tratamiento de por vida y tolerard o
soportara los posibles efectos indeseables producidos por la
droga.

Antes de seleccionar las drogas deben tenerse en cuenta los
otros riesgos de enfermedad cardiaca que pueden estar
presentes y tratar de corregirlos. El control de la obesidad,
cuando exista, forma parte importante de cualquier trata-
miento integral del paciente hipertensoll, La reduccién en
el peso corporal puede disminuir la presion arterial e
inclusive normalizarla en algunos casos de hipertension leve.
Ademds, la obesidad es un riesgo de enfermedad cardiaca y
esta es otra razoén importante por la cual debe ser contro-
lada. Si existe una hiperlipoproteinemia debe controlarse.
Si el paciente fuma, debe hacer un esfuerzo para suprimir el
vicio. Todos estos factores aun cuando independientes del
problema de la hipertension, son riesgos de enfermedad
cardfaca y su correccién contribuird en forma importante a
la prevencion de la enfermedad cardiovascular, objetivo
primordial del tratamiento antihipertensor. Al tratar al
paciente hipertenso, no debe pensarse Gnicamente en
drogas. Algunos datos indican que por lo menos es posible
modificar el curso, la severidad y las consecuencias de la
hipertensién libil y esencial, gracias a ejercicios, particular-
mente si se inician tempranolZ2, Se ha demostrado que
periodos breves de ejercicio isométrico (duracién mdxima
de 6 segundos) repetidos 3 veces al dia durante 5-8 semanas,
se¢ asocian con una disminucién de las presiones sistSlica y
diastdlica en pacientes hipertensos13. Ademas informes
preliminares recientes sugieren que se puede lograr algin
descenso en la presion arterial mediante modificaciones del
comportamiento, como la practica regular de la medita-
cidnl4, También se deben considerar la dieta, disminuir la
sal ingerida y eliminar las situaciones que produzcan
tension.

Hasta ahora no hay evidencia de que una droga o combi-
nacién de ellas sea superior a otra, ni que a un efecto
farmacoldgico producido por la droga, distinto a la baja de
la presién arterial, se deban los beneficios de la terapia
antihipertensoral 3, Tampoco existe el farmaco ideal. Todos
los compuestos disponibles estin muy lejos de serlo y todos
son capaces de producir efectos indeseables aun cuando se
usen a dosis dentro del rango terapéutico ordinario. La
hipertension arterial es una de las pocas situaciones clinicas
donde la combinacion de drogas es aconsejable. Como los
medicamentos antihipertensores difieren en sus mecanismos
de accién y en sus efectos farmacoldgicos sobre el sistema
cardiovascular, por lo general conviene usar 2 0 mas drogas
diferentes para obtener el mdximo efecto antihipertensor
con minimos efectos cardiovasculares producidos por com-
puestos distintos y asi evitar o disminuir la tolerancia que
se presenta con algunos farmacos cuando se utiliza una
droga tUnica. Para que una terapia antihipertensora sea
efectiva tiene que ser individualizada. Esto requiere una
relacidn muy estrecha entre el médico y el paciente.
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Aun cuando hay todavia divergencias de opinién sobre
cémo seleccionar las drogas, gracias al mejor conocimiento
de la fisiopatologia y de los efectos farmacoldgicos de las
drogas, se esti pasando de la conducta completamente
empirica a la era del tratamiento especifico que permite
elegir la droga o combinacion de ellas de acuerdo con las
alteraciones fisiopatolégicas de cada paciente. Para ilustrar
este punto recordemos que hay hipertensos con niveles
altos o bajos de la actividad de la renina plasmatica y
medicamentos que la aumentan o disminuyen. Es por tanto
mds racional seleccionar la droga de acuerdo con estas
caracteristicas y alteraciones del paciente. Hay ya varios
articulos donde se indica que las complicaciones cardio-
vasculares se presentan con mayor frecuencia en hipertensos
con niveles altos de renina y que los enfermos con niveles
bajos parecen estar protegidos de complicaciones cerebro-
vascularesl6, Si esto llega a comprobarse, serd necesario en
el futuro determinar el estado del sistema renina-angioten-
sina-aldosterona en cada hipertenso y de acuerdo con ello
seleccionar la droga. También, los métodos radioinmunélo-
gicos modernos permiten valorar en forma muy exacta la
participacién de catecolaminas, ciertas hormonas y algunas
sustancias presoras y depresoras. Los liquidos en los dife-
rentes compartimentos del organismo se pueden cuantificar
en forma exacta por métodos isotdpicos pues las medidas
electroliticas son ya de uso comtn. El problema actual es el
costo de estas pruebas. Las drogas disponibles permiten
modular a voluntad la actividad simpitical?, o promover
diuresis actuando en determinado sitio, o inhibir cierta
sustancia endégena, o alterar una funcion endocrina admi-
nistrando inhibidores o estimuladores hormonales. Con
estas herramientas farmacoldgicas se puede tratar de resta-
blecer las alteraciones fisiopatoldgicas propias de cada
paciente para normalizar los mecanismos presores. Esto
definitivamente indica que en un futuro no muy lejano el
tratamiento de la hipertensidn arterial serd especifico. Entre
tanto. se puede utilizar el método unificado o clasico.

El médico debe decidir el tipo de terapia que va a usar y
hacer el maximo esfuerzo para que el paciente entienda la
importancia del tratamiento y coopere en é. La conside-
racién del precio en las drogas es de vital importancia pues
el costo mensual de la medicacién antihipertensora, usando
dosis promedio, puede variar 62 veces segun la clase de
drogas usadas y los nombres comerciales seleccionados.
($24.002 % 1.488.00/mes).

El método cldsico consiste en comenzar con una sola droga,
casi siempre un diurético, e introducir sistematicamente
otra para establecer por Ultimo una combinacién que en
algunas pocas ocasiones puede ser administrada en una sola
tableta. Esto obviamente tiene ventajas: reduce el niimero
de tabletas y la frecuencia de administracion y en conse-
cuencia asegura una mayor cooperacion del paciente.

La gran variedad de productos comerciales disponibles en
el mercado para el tratamiento de la hipertension arterial,
cerca de 100, se puede dividir en 3 clases.

lo. Drogas con actividad diurética.

20. Drogas qué inhiben o disminuyen la actividad del
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sistema nervioso simpatico, al obrar en varios sitios y
por diversos mecanismos.

30. Drogas que actian directamente sobre las arteriolas.

En el primer grupo tenemos las tiazidas y compuestos
relacionados. En el segundo, estdn: reserpina, guanetidina,
metildopa, clonidina, debrisoquina y los bloqueadores beta
tales como el propranolol. En el tercer grupo: hidralazina,
nitroprusiato de sodio y el diazoxide. Los inhibidores de la
monoaminooxidasa son poco usados. El uso de los bloquea-
dores ganglionares y alcaloides del veratrum no se justifica
hoy en dia porque hay drogas mejores. Por el momento, el
uso del verapamil (isoptin) no se recomienda en hiper-
tension. En animales se le han encontrado numerosos
efectos farmacologicos indeseables que, por lo menos
tedricamente, pueden ser peligrosos para el hombre. La
experiencia clinica en hipertensién es muy limitada y este
compuesto debe considerarse exclusivamente como una
droga experimental.

Esta division es de interés practico porque permite efectuar
una combinacién racional de drogas. Cuando ella sea
necesaria deben seleccionarse drogas que actlien por dife-
rentes mecanismos y en términos generales cada droga debe
pertenecer a un grupo distinto. Ast se pueden lograr efectos
farmacolégicos aditivos, con menos efectos indeseables e

inclusive equilibrar ventajosamente sus efectos hemodina-
micos.

Principios generales del tratamiento: Debe comenzarse con
una sola droga en dosis bajas. La cantidad debe aumentarse
progresivamente hasta encontrar la dosis 6ptima que puede
ser distinta en cada paciente. No todas las drogas producen
efectos en el 100% de los pacientes. Es necesario estar
seguros de que el medicamento elegido es efectivo y esto se
puede establecer en un periodo maximo de 2-4 semanas. Se
debe comenzar con un diurético; obtenido su maximo
efecto se aflade una segunda droga, cualquiera de las
pertenecientes al segundo grupo. Si la reduccién en la
presién arterial no es suficiente, se puede administrar una
tercera droga que en lo posible actiie por un mecanismo
diferente. A veces puede ser necesaria una cuarta droga.

En todos los casos debe existir la seguridad de que cada
droga administrada es efectiva, que la cantidad utilizada es
la 6ptima para cada enfermo y que se suministran dosis
suficientes. La dosis 6ptima debe ser individualizada y sera
aquella que produzca el maximo efecto deseado con los
minimos efectos indeseables. Para ello debe verse al pa-
ciente frecuentemente, estar seguros de que esta tomando
la medicacién en la cantidad indicada y procurar que la
presidn arterial se mantenga dentro de los niveles normales
durante las 24 horas del dia. Para esto es de gran ayuda el
analisis de los datos de presion arterial tomada en Ia casa. Es
muy dificil tratar a un paciente en forma efectiva sin consi-
derar sus cifras tensionales, durante su actividad normal,
fuera del consultorio.

Los efectos indeseables en la gran mayoria de los casos son
reversibles al suspender o disminuir la dosis de la droga.
Como muchos pacientes modifican a voluntad las dosis, o
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dejan de tomarlas cuando' se presentan efectos indeseables,
debe tenerse esto en cuenta y discutirlo ampliamente con el
interesado. Si el paciente presenta una enfermedad inter-
currente, aun una simple infeccion respiratoria, se hace mas
susceptible a los efectos antihipertensores y con frecuencia
requiere una reduccion temporal en las dosis.

Debe evitarse a toda costa el iniciar la terapia con combi-
naciones fijas de drogas (varias sustancias activas en la
misma tableta) porque no se pueden ajustar las dosis de
cada uno de los ingredientes y no se puede obtenér la dosis
oOptima para cada enfermo.

La raza y la presencia de otras enfermedades deben tenerse
en cuenta. Las drogas antihipertensoras parecen ser mas
efectivas en pacientes de raza blanca que en los de raza
negral8. Algunos procesos patologicos pueden requerir el
uso de otras drogas y pueden presentarse interacciones (ver
mas adelante) entre los diversos medicamentos.

DIURETICOS

Las tiazidas y demds diuréticos relacionados, inclusive furo-
semidal9 y clortalidona, son basicamente semejantes en
cuanto a su efectividad como medicacién antihipertensora,
varian Gnicamente en potencia y duracién de accidén pero su
eficacia y sus efectos indeseables son iguales. Ninguno pose#
ventajas sobre los demds. Por consiguiente el principal
factor para la seleccidn puede ser el costo.

Un diurético constituye la base del tratamiento antihiper-
tensor. Ademds de su efecto antihipertensor intrinseco, las
tiazidas y sus congéneres aumentan considerablemente el
efecto antihipertensor y antagonizan la retencién de sodio y
agua producidas por otros compuestos antihipertensores. La
magnitud de la reduccion en la presidn arterial producida
por los diuréticos es modesta, en promedio de 30/20
mm Hg20, Esto constituye un factor limitante en el trata-
miento de la hipertension arterial. Un 40% de pacientes con
presiones diastolicas entre 100 y 120 mm Hg son contro-
lados con clorotiazida sola20. Los pacientes con presiones
diastélicas superiores a 120 mm Hg. por lo general requieren
una segunda droga, que debe ser afidadida 3-4 semanas mds
tarde. Este es el tiempo necesario para obtener el maximo
efecto antihipertensor con un diurético. La baja tensional se
observa tanto en posiciéon erecta como en posicién supina.

Las dosis antihipertensoras efectivas diarias son: hidroclo-
rotiazida, 50-150 mg; clorotiazida, 500-1.500 mg; furose-
midal9, 80-640 mg; clortalidona, 100-200 mg. Las dosis
mayores de estos diuréticos orales generalmente no son mas
efectivas* y estdn asociadas con un mayor porcentaje de
efectos indeseables. '

* Es frecuente el uso inadecuado del término potencia en reem-
plazo del término eficacia. Potencia solo indica la cantidad de
droga necesaria para producir un efecto determinado, lo cual no
tiene ninguna ventaja. La hidroclorotiazida es 10 veces mds
potente que la clorotiazida y 50 mg de la primera equivalen a
500 mg de la segunda, pero ambas son igualmente efectivas.
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Estas drogas, en general, son bien toleradas. Sin embargo,
se¢ puede presentar hipopotasemia, hiperuricemia e hipergli-
cemia. Esta ultima ocurre sobre todo en sujetos con
diabetes mellitus latente o preexistente. La diabetes no
constituye una contraindicacion para el uso de diuréticos,
solo es necesario tener precaucion y reajustar las dosis de la
medicaciéon antidiabética,

La hiperuricemia puede desencadenar un ataque agudo de
gota, que puede prevenirse utilizando probenecid o allopu
rinol. La hipopotasemia es una complicacién frecuente y si
se presentan sintomas o signos atribuibles a clla, debe ser
corregida medianie la administracion de una dieta rica en
potasio, dando suplementos de potasio preferiblemente en
la forma de cloruro (solucién al 10%) o combinando la
tiazida con un diurético que ahoree potasio (espironolac-
tona, triamterene o amiloride). Esta combinacién de diuré-
ticos puede producir un efecto antihipertensor mayor2l, a
més de corregir la hipocalemia. No es necesario suministrar,
de rutina, suplementos de potasio en todo individuo que
recibe tiazidas. Se ha demostrado que unos pacientes no
retienen los suplementos de potasio administrado22, Si las
medidas dietéticas no corrigen la hipocalemia, los suple-
mentos de potasio deben ser administrados en forma liquida
en la cantidad de 60 mEq de KCI por dfa23. El potasio en
grageas entéricas y los diuréticos que contienen potasio
deben evitarse porque las sales cristalinas de potasio
producen irritacién y hemorragias del intestino delgado.
Estas Gltimas preparaciones han sido retiradas del mercado
de los Estados Unidos24. Sia mas de las tiazidas el paciente
recibe digital, que también produce hipocalemia, mayor
atencién debe prestarse al balance de potasio y asegurarse
de que ingiere suficiente potasio, no necesariamente en la
forma de suplementos, porque la hipocalemia aumenta la
toxicidad de la digital.

Otros efectos indeseables producidos por las tiazidas, pero
con mucha menor frecuencia incluyen discrasias sanguineas,
fotosensibilizacién y aln mds raramente pancreatitis y
hepatitis colestdtica. También se han descrito complica-
ciones pulmonares severas25,

Las tiazidas inicialmente producen un aumento en la
excrecién de sodio con reduccidn en el volumen plasmatico
y caida de la presion arterial. Mds tarde el volumen plasma-
tico regresa a lo normal pero la presion arterial permanece
baja. Esto indica un efecto antihipertensor directo sobre la
resistencia vascular periférica. Aun cuando el mecanismo
exacto todavia no se ha comprobado, se ha sugerido que se
debe a una alteracién en la concentracidén de electrolitos: en
la pared del musculo liso vascular de las arteriolas, que
correlaciona muy bien con la respuesta muscular producida
por 2igf1uencias vasoconstrictoras neurogénicas y humo-
rales<9.

Los diuréticos aumentan la renina (actividad de la renina
plasmdtica) inmediatamente después de su administra-
ci6n16,27 El efecto tardio atin no se conoce ni tampoco se
sabe qué le pasa a la renina cuando se combina un diurético
con una droga que la inhiba.

Las tiazidas producen un mejor efecto antihipertensor si su
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uso se asocia con una dieta que contenga menos de 5 g
diarios de sal y si se administran con la frecuencia necesaria
para mantener un efecto terapéutico durante las 24 horas
del dfa, pues parece que su efectividad esta relacionada con
un estado de deplecion moderada de sodio 10,

RESERPINA

A menos que se trate de un paciente ulceroso o deprimido
en quien estd contraindicada, la reserpina puede escogerse
como medicamento para combinar a un diurético, cuando
la hipertensién no ha sido controlada por esta ltima droga
y el costo es un factor importante. Las ventajas son su bajo
precio (la mas barata de todas las.drogas antihipertensivas),
su efectividad y la conveniencia de administrarla una sola
vez al dia debido a su larga duracién de acciéon. Sus efectos
indeseables son frecuentes. Esto es cierto para cualquiera de
los otros alcaloides de la rawolfia. Alrededor del 60% de los
hipertensos responden a la combinacién diurético-reserpina.

La reserpina al actuar en el sistema nervioso central y enla
periferia produce una disminucién del tono simpitico y-
determina un predominio parasimpatico. Esto resulta en
bradicardia, disminucidén de la resistencia vascular periférica
y reduccién de la presién arterial. La actividad simpatica es
inhibida por accién directa sobre el hipotilamo y los
centros cardiovasculares del bulbo. En el cerebro se produce
deplecién de catecolaminas y serotonina observaciones que
pueden explicar la sedacién y efecto tranquilizante produ-

.cido por la reserpina. Los depdsitos del neurotransmisor

simpético en las terminaciones nerviosas adrenérgicas son
depletados, produciéndose como resultado de esto una
interferencia en el proceso de neurotransmision adrenérgica.
El efecto antihipertensor producido por la reserpina es el
resultado de la disminucién del tono vascular simpdtico,
consecuencia de los efectos farmacoldgicos tanto centrales
como periféricos. Parece ser que los dltimos son cuantita-
tivamente més importantes. Los reflejos cardiovasculares en
el hombre son tan solo ligeramente afectados a las dosis
terapéuticas vy la hipotension postural sintoratica no es
muy frecuente.

Los efectos indeseables son el resultado de las acciones
farmacoldgicas en varios Organos. Estos son: congestién y
sequedad de la mucosa nasal, alteraciones visuales, bradi-
cardia, diarrea, aumento de la acidez gastrica con formacién
de tlcera péptica. Las alteraciones del sistema nervioso
central incluyen: mareos, suefios bizarros, depresién, pér-
dida de la libido y alteraciones en la eyaculacion. El efecto
sedativo es muy variable y debe advertirse a todo paciente
la posibilidad de una depresién severa acompafada de
tendencias suicidas, fenémeno no predecible ni en términos
de dosis, ni en términos de duracién del tratamiento. Muy
rara vez puede presentarse rigidez parkinsoniana.

La depresién severa ocwrre predominantemente en profe-
sionales con actividades sedentarias tales como: médicos,
abogados, profesores, hombres de negoeioslo. Es necesario
informar al enfermo que si experimenta cambios en el
ritmo del suefio, caracterizados por despertarse muy tem-
prano sin poder volver a dormir (lo que es una manifes-
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tacién precoz) o si se deprime sin causa aparente, debe
suspender la droga. La suspensiéon de la reserpina debe
hacerse rapidamente porque una depresién severa una vez
establecidd puede persistir por meses después de haber
descontinuado la droga. Por el contrario si el paciente se
queja de letargia moderada pero no estd deprimido y la
presion arterial estd bien controlada, debe ser estimulado
para que continiie el tratamiento. La reserpina produce
aumento de peso porque aumenta el apetito. Ademas como
retiene sodio y agua, ocasionalmente pueden resultar
edemas. Por esta razon la reserpina no debe usarse sola sino
combinada a un diurético.

La dosis oral de reserpina varia entre 0.1-1 mg. siendo la
mas usual la de 0.25 mg una vez al dia. El mdximo efecto
se observa a los 7 6 10 dias y sus efectos persisten minimo
por 2 semanas.

Se pueden usar las dosis grandes de reserpina intramuscular
(1 a 5 mg) para el tratamiento de crisis hipertensivas, obser-
vandose el efecto inicial a los $5-90 minutos vy el maximo a
las 3-4 horas. Debe esperarse por lo menos 2 horas antes de
dar una segunda dosis. Este lento comienzo y la larga
duracién de accién después de suspender el tratamiento,
son inconvenientes en casos de emergencias hipertensivas y
hacen que se prefieran otras drogas. Como ocasionalmente
se presenta una respuesta excesiva a estas dosis parenterales,
se aconseja dar una dosis baja de prueba (0.25 mg) con el
proposito de evaluar la sensibilidad del paciente,

La reserpina puede reducir el efecto terapéutico de la
levodopa y si se administra después de un inhibidor de la
MAO, puede producir excitacién e hipertensién. Debe
tenerse precaucién si se usa reserpina y antidepresores
triciclicos por el peligro de que se presente un estado
maniaco, o se disminuya la efectividad antihipertensora de
la reserpina. El uso concomitante de reserpina y digital
aumenta la posibilidad de arritmias cardiacas. El alcohol
potencia los efectos de la reserpina.

HIDRALAZINA

Nunca debe utilizarse como droga finica en el tratamiento
de la hipertensién arterial. Su efecto farmacolégico es
principalmente el resultado de una accidn relajante directa
sobre el mésculo liso vascular de las arteriolas que dismi-
nuye la resistencia vasculae periférica y la presion arterial
tanto en posicién supina como erecta. Otras acciones
conocidas pero cuantitativamente mucho menos importantes
para la produccién de su efecto antihipertensor son: accién
periférica bloqueadora alfa adrenérgica, accién central
inhibidora del tono vascular simpético y un antagonismo no
especifico de sustancias presoras endbgenas.

La disminucién de la resistencia vascular particularmente en
los territorios esplacnico y renal, es captada por los preso-
receptores desencadenando una estimulacion simpdtica
refleja que se manifiesta como una taquicardia indeseable y
aumento del volumen minuto cardiaco. Consecuentemente
el flujo sanguineo renal no disminuye. Esto es una ventaja
sobre otros antihipertensores, con la excepcién de metil-
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dopa y clonidina que tampoco afectan el flujo renal. Sin
embargo la hidralazina aumenta la renina mientras que la
metildopa y la clonidina la disminuyenl6,28, Otra ventaja
que puede tener la hidralazina es su efecto reductor del
colesterol29, por un mecanismo atin no aclarado. La esti-
mulaciéon cardiaca refleja, ademds de contrarrestar parcial-
mente el efecto antihipertensor, puede provocar ataques
anginosos y cambios electrocardiograficos isquémicos en
pacientes con enfermedad coronaria. Por lo tanto la
hidralazina debe asociarse con una droga antihipertensora
que inhiba la actividad simpdtica tal como reserpina,
guanetidina o propranolol. En estas combinaciones hay
amplia evidencia clinica sobre su efectividad antihiperten-
sora y su eficacia para balancear favorablemente los efectos
cardiacos. En teoria la hidralazina también se podria
asociar con otras medicaciones que inhiben la funcidén
simpdtica, tales como metildopa, clonidina o debrisoquina,
pero atn no existen datos clinicos que respalden esta
proposicién. La hidralazina no debe usarse en pacientes con
aneurisma de la aorta porque el aumento de la fuerza de
contraccién miocardica impone una carga adicional.

Los efectos indeseables mas frecuentemente producidos por
la hidralazina incluyen cefalea, palpitaciones, anorexia,
nduseas y diarrea. La congestién nasal, las parestesias y los
episodios psicoticos agudos son menos frecuentes. La droga
debe suspenderse si aparece fiebre producida por la hidra-
lazina, urticaria o evidencia de depresion de la médula dsea.
Como muchos otros agentes antihipertensores, la hidrala-
zina puede producir retencién de sodio y disminuir el
volumen urinario, especialmente cuando el efecto anti-
hipertensor es muy marcado o cuando el paciente tiene
alguna alteracion en la funcién renal. La administracién
durante tiempo prolongado en dosis mayores de 200 mg
diarios puede producir un sindrome indistinguible del lupus
eritematoso  diseminadol5, Esta reaccién generalmente
regresa después de descontinuar la droga, sin embargo las
reacciones severas pueden requerir la administracion de
corticoides. Se ha observado que los pacientes que desa-
rrollan lupus sin considerar su etiologia, son acetiladores
lentos genéticamente determinados30,31, Investigar la ra-
pidez de acetilacion, es una prueba de laboratorio relativa-
mente sencilla, que deberia hacerse de rutina en todo
enfermo a quien se le piensa prescribir tratamiento prolon-
gado con hidralazina u otras drogas como fenelzina32,
isoniazida33 vy rifampicina34, algunos de cuyos efectos o
fenémenos téxicos se han demostrado que ocurren en
acetiladores lentos. La hidralazina esti contraindicada en
pacientes con tUlcera péptica porque, debido a una accibén
histaminérgica, es un potente estimulador de la acidez
gastrica y puede producir hemorragia géstrica.

La hidralazina puede utilizarse combinada a otra droga
antihipertensora comenzando con dosis de 40 mg diarios
divididos en 4 tomas y aumentarse progresivamente hasta
obtener el efecto deseado o hasta que se desarrollen efectos
indeseables.

La dosis usual oral oscila entre 100 y 400 mg diarios. Las
dosis parenterales (intramuscular o intravenosa) de 20 a 40
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mg, repetidas si es necesario cada 4 horas, son efectivas para
disminufr rdpidamente la presion arterial en casos de
emergencias hipertensivas.

GUANETIDINA

Es una droga antihipertensora muy efectiva, dificil de
manejar y generalmente reservada para casos de hiper-
tension severa. Su absorcion por via oral es satisfactoria
pero, a diferencia de la reserpina no penetra al sistema
nervioso central.

Su efecto antihipertensor es el resultado de una inhibicién
periférica del sistema simpdtico a nivel de las fibras post-
ganglionares, producida por varios mecanismos: a) Bloquea
la conduccién selectivamente en la regiéon preterminal e
impide la liberacién del neurotransmisor. Esta accion es
semejante a la producida por el bretilio (no usado hoy en
dia) y a la debrisoquina. b) Produce deplecion de norepine-
frina en las vesiculas adrenérgicas del terminal simpatico,
accién semejante a la reserpina. c) Impide la captacion del
neurotransmisor. La guanetidina y las catecolaminas com-
parten el mismo mecanismo de transporte activo en el
terminal simpdtico. La acumulacion de la guanetidina en los
sitios normalmente ocupados por norepinefrina, disminuye
la cantidad del neurotransmisor disponible. Su adminis-
tracidn intravenosa libera norepinefrina y produce hiper-
tensi6én., Por esto nunca se usa por via parevteral. Aun su
administracién oral, por la misma causa, puede scr muy
peligrosa en casos de feocromocitoma.

Los efectos por via oral se notan a los 3-4 dias. Debe
comenzarse con dosis pequenias de 10 mg y administrarse
una sola vez al dia debido a su larga duracibén de accién. Las
dosis deben aumentarse progresivamente cada semana hasta
obtener el efecto deseado. Generalmente se necesitan dosis
que oscilan entre 25 y 150 mg (40 mg/dia como promedio),
pero algunos pocos pacientes requieren hasta 500 mg al dia
Se necesitan dosis menores cuando se asocia a un diurético.
Esta es la manera racional de usarla porque la guanetidina
también retiene sodio y el uso concomitante del diurético
obvia este problema. Ocasionalmente se encuentran pacien-
tes con hipertensién severa que resisten a la guanetidina.
Esto parece deberse no a problemas de absorcion, sino a un
bloqueo adrenérgico que ha sido demostradol5. La adicién
de un bloqueador adrenérgico como la fenoxibenzamina
por - via oral, en dosis pequefias que no producen efectos
indeseables, forma una combinacion antihipertensora alta-
mente efectiva33.

La guanetidina disminuye la frecuencia cardiaca y el
volumen minuto, resultado de la inhibicién periférica de las
fibras simpdticas cardiacas. La disminucién del volumen
minuto contribuye a su accién antihipertensora. Puede
presentarse una disminucién del flujo renal, factor que
debe considerarse en casos de insuficiencia renal. Aun
cuando la presién arterial disminuye algo en posicion
supina, su marcado efecto antihipertensor depende en gran
parte de la caida tensional que ocurre cuando el paciente
adopta la posicién erecta. La hipotension postural es un
fenémeno constante que a veces se hace sintomitico,
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acompafiandose de mareos e inclusive pérdida del conoci-
miento. Esto constituye la principal complicacion de la
terapia con guanetidina y en ocasiones obliga a suspender la
droga. La hipotensién ortostitica es mds marcada en la
mafiana después de levantarse, aumenta con el ejercicio, los
cambios de temperatura y el consumo de alcohol. Otros
efectos indeseables que casi siempre se pueden controlar
disminuyendo la dosis, son: debilidad y fatiga, inhibicion
de la eyaculacion en 60% de los enfermos (generalmente no
produce impotencia sexual), nduseas, vomito, dolor abdo-
minal y diarrea. Los sintomas gastrointestinales pueden
corregirse con anticolinérgicos en quienes no exista contra-
indicacién para el uso de la atropina. Sin embargo, la
guanetidina debe evitarse en pacientes con Glcera péptica.

Los antidepresores triciclicos tales como imipramina, desi-
pramina, doxepin, nortriptilina, amitriptilina, inhiben el
mecanismo del transporte activo del terminal simpdtico que
vuelve a captar la noradrenalina. Este mecanismo es el
mismo que capta la guanetidina. Al bloquear el transporte
activo, los antidepresores triciclicos impiden el efecto anti-
hipertensor de la guanetidina. Los inhibidores de la MAO
también lo hacen pero a menor escala.

La reduccidén de la presion arterial producida por la guane-
tidina es invertida por la anfetamina, efedrina, metilfenidato
y otras drogas relacionadas que liberan catecolaminas, tales
como el anorexigénico dietilpropion.

METILDOPA

Es una droga que disminuye la presion arterial principal-
mente por inhibicién central del tono simpatico, con poca o
ninguna alteracion de los reflejos cardiovasculares.

La metildopa inhibe competitivamente la enzima dopade-
carboxilasa que cataliza la conversién de dopa a dopamina,
el precursor inmediato de la norepinefrina. En las dosis
usadas clinicamente no produce interferencia en la bio-
sintesis de norepinefrina. La inhibicion de la dopadecarbo-
xilasa no explica su efecto antihipertensor, ya que otras
sustancias que inhiben la misma enzima, no poseen efecto
antihipertensor. Una vez absorbida, la metildopa es meta-
bolizada a alfametildopamina y luego a alfametilnorepine-
frina. Este Gltimo compuesto desplaza estequiométrica-
mente buena parte de la norepinefrina del terminal simpa-
tico. Después de la administracién continua de metildopa,
el impulso simpdtico libera una mezcla de norepinefrina y
del transmisor falso, alfametilnorepinefrina?’6. Se penso que
si el transmisor falso era menos potente, la actividad
simpética produciria menos vasoconstriccion. Esto se co-
noce como la teoria de los falsos transmisores postulada
para explicar el efecto antihipertensor de alfametildopa37.
Varios estudios han demostrado que en cantidades pe-
queias, tales como las liberadas por el estimulo simpético,
la norepinefrina y la alfametilnorepinefrina son equipo-
tentes38,39, Esto invalida la teoria de los falsos transmi-
sores que se basa en la menor potencia del falso transmisor.
Se ha demostrado que el tratamiento prolongado con
metildopa no altera la respuesta presora producida por la
oclusién carotidea?0, ni la inducida por estimulacién
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elécirica de los centros presores bulbaresl., Ademis en
varias publicaciones se sefiala una accion central de la metil-
dopa%2:43, Una evaluacién total de los datos experimen-
tales disponibles indica que la metildopa ejerce su efecto
antihipertensor principalmente por una accién en el sistema
nervioso central. Su sitic de accidén estd localizado por
encima del bulbo, en donde produce una inhibicién de la
actividad simpdtica responsable por su efecto antihiper-
tensor. Otras dos acciones de la metildopa, quizis cuantita-
tivamente menores pero que contribuyen por lo menos en
parte a su accién antihipertensora, son la inhibicién de la
renina®¥, y un posible efecto directo sobre la resistencia
vascular periférica40-,

La caida de la presion arterial producida por metildopa es ef
resultado de una disminucién de la resistencia vascular
periférica, sin mayor efecto sobre la frecuencia cardiaca ni
sobre el volumen minuto. El flujo renal y la filtracion
glomerular se mantienen. Esta Gltima propiedad de la
metildopa, compartida (inicamente por hidralazina y cloni-
dina, la hace una droga de eleccion en hipertensos con falla
renal. Aun cuando su efecto antihipertensor es mayor en
posicidén erecta, la presién arterial es también reducida en
posicion supina.

El efecto indeseable mas frecuente es la sedacion, que
generalmente disminuye o desaparece al continuar el trata-
miento. Como con los otros antihipertensores se produce
retencién de sodio, por lo cual debe combinarse con un
diurético. Ademds, si se usa sola se presenta frecuentemente
tolerancia, posiblemente debida al desarrollo de supersensi-
bilidad41,

También pueden presentarse, sequedad de la boca, conges-
tién nasal, sintomas gastrointestinales, agrandamiento de
los senos y ocasionalmente lactacién en mujeres no emba-
razadas. La hipotension ortostatica sintomatica ocurre
menos frecuentemente que con guanetidina. Ademas se ha
descrito un estado febril clinicamente semejante a un
resfriado, que puede asociarse con dafio hepatocelular.
Entre 10% y 40% de los pacientes que reciben metildopa
presentan prueba de Coombs positiva, pero como muy
pocos, alrededor del 1%, desarrollan anemia hemolitica no
se justifica ordenar rutinariamente la prueba de Coombs. Si
aparece anemia hemolitica, la suspension del tratamiento la
corrige, aun cuando la prueba de Coombs puede permanecer
positiva por varios meses. Determinar la hemoglobina y los
glébulos rojos periédicamente son suficientes para descartar
la anemia. También se han descrito lesiones de piel, pérdida
de la libido e impotencia.

La absorcién oral de metildopa es del 26%al 74% de la
cantidad administrada. Por esto existe gran variabilidad en
la respuesta, pues solo responden del 50%al 70% de los
pacientes hipertensos. La dosis efectiva promedio es de 500
- 1.500 mg/dia. Dosis superiores a 3 g diarios no producen
mayores acciones. Los efectos son relativamente cortos y
debe administrarse 3 a 4 veces al dia. Si la funcidn renal es
normal, la droga se elimina completamente del organismo
en 48 horas. La interaccion entre metildopa y levodopa es
materia de controversia. Seguan unos informes la metildopa
puede antagonizar los efectos antiparkinsonianos de la
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levodopa. Otros indican que el uso simultaneo de levodopa
y metildopa produce un mejor control de la presion arterial,
en pacientes parkinsonianos, que cuando se usa solamente
metildopa43. La metildopa potencia el efecto antihiper-
tensor del propranolol y el de la guanetidina en posicion
erecta.

PROPRANOLOL

Como agentes antihipertensores se han encontrado efectivos
varios bloqueadores adrenérgicos de los receptores beta. Se
dispone ya de varios bloqueadores cardioselectivos que
actian sobre los receptores beta 1, y de otros que no actiian
sobre el corazén sino que especificamente bloquean los
receptores adrenérgicos beta 2 como los bronquiales, pero
la mayor parte de ellos estin atin bajo investigacién clinica.
El propranolol y luego el prindolol son los mas estudiados
como antihipertensores. Discutiremos en detalle €l propra-
nolol.

El propranolol bloquea los receptores adrenérgicos beta 1 y
2. Entre sus varias aplicaciones terapéuticas conocidas esta
su accién antihipertensora caracterizada principalmente por
la ausencia de las hipotensiones ortostaticas, en clima
calientel5 y 1a del ejercicio.

A diferencia de otros antihipertensores, el propranolol no
produce expansion del volumen plasmatico, pues inclusive
lo disminuye en algunos pacientes hipertensos47; disminuye
el volumen minuto cardiacol® e inhibe la renina46;
acciones que, por lo menos parcialmente, deben contribuir
a la reduccidn en la presién arterial. Sin embargo su efecto
antihipertensor se debe principalmente a una reduccién de
la resistencia vascular periférica, por un mecanismo atin en
estudio. Los datos experimentales sugieren que esto se debe
a una accién sobre neuronas adrenérgicas del sistema
nervioso central que disminuye la actividad simpdtica
periférica. Se ha propuesto también que los presoreceptores
son gradualmente condicionados para regular la presion
arterial a un nivel mas bajo, por las respuestas presoras
disminuidas acompafiadas de un volumen minuto bajo.
Cualesquiera que sean sus mecanismos bdsicos de accidn, el
efecto antihipertensor del propranolo!l depende finalmente
de alguna readaptacién, después de un aumento inicial, de
Ia resistencia vascular Xeriférica a una reduccién prolongada
en el volumen minuto48,

El propranolol es una droga relativamente libre de efectos
indeseables, si se observan ciertas precauciones. Estd contra-
indicado en: 1) Falla cardiaca congestiva. 2) Asma o
enfermedad pulmonar crénica obstructivz, ya que puede
aumentar la resistencia de las vias respiratorias y puede
agravar o producir broncoespasmos. 3) Alteraciones de la
conduccién auriculoventricular porque puede potenciar el
bloqueo auriculoventricular. 4) Bradicardia marcada. 5)
Hipotensién marcada. 6) Acidosis metabdlica (insuficiencia
renal o diabetes mal tratada). Los casos de insuficiencia
cardiaca congestiva controlada, las bronconeumopatias
crénicas de fondo no asmatiforme y la diabetes mellitus,
son contraindicaciones relativas. Los otros efectos inde-
seables son minimos: nduseas, diarrea, fatiga, suefios
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molestos, depresién y muy raramente alucinaciones. Se han
descrito erupciones en la piel, parestesias, trombocitopenia
y aumento de la sensibilidad al frio, posiblemente debida a
disminucién del flujo sanguineo periférico.

La mdxima respuesta antihipertensora se observa en 6-8
semanas y las dosis efectivas promedio son alrededor de
400 mg diarios divididos en 3-4 tomas. Debe comenzarse
con dosis bajas de 40 mg/dia y aumentar semanalmente
hasta encontrar la dosis dptima o hasta cuando la frecuencia
cardfaca alcance 50/minuto. En algunos casos es necesario
llegar hasta 2.000 mg diarios.

El propranolol es una droga costosa pero util y efectiva,
cuando se usa en dosis suficientes, en todo tipo de hiper-
tensién arterial, especialmente en aquellos asociados con un
volumen minuto elevado tales como hipertensiéon labil,
renovascular y algunos casos de hipertension esencial.
Ademas es la droga de eleccidn en casos de hipertension del
estado circulatorio hiperdindmico beta adrenérgico que es
debida al aumento en la capacidad de respuesta de los
receptores adrenérgicos beta4®, v en todos aquellos casos
de hipertensién asociados a dafio cerebrovascular, enferme-
dades del oido o edad avanzada, cuando la hipotensién
postural sintomdtica constituye un problema para el pa-
ciente. También -es Gtil en los pacientes con angina de
pecho. En la mayor parte de hombres hipertensos no
interfiere con la funcién sexual. Se puede combinar venta-
josamente con otras drogas tales como: diuréticos, metil-
dopa, guanetidina, debrisoquina e hidralazina. Por otro
lado, en los pocos casos de hipertensos resistentes al
tratamiento multiple, o en quienes los efectos indeseables
no han permitido un control adecuado de la presién arterial,
el uso de propranolol con frecuencia soluciona el problema.
El propranolol administrado como terapia. Gnica, controla
entre 45% y 65% de los hipertensos que &staban siendo
tratados con otras drogas antihipertensoras. Si se asocia a
un diurético y se usa en dosis hasta de 2.000 mg diarios,
controla alrededor del 90% de los hipertensos50,

El uso simultdneo de propranolol y reserpina puede resultar
en un bloqueo simpdtico excesivo. El propranolol puede
aumentar el efecto hipoglicemiante de la insulina por la
interferencia que produce con la glicogenolisis inducida por
las catecolaminas.

CLONIDINA

Es la droga antihipertensora oral mas potente entre las
usadas en la actualidad. Es costosa, pero efectiva y atil en
ciertos tipos de hipertension especialmente si se combina
con un diurético, u otra droga antihipertensora. Su efecti-
vidad y fendmenos indeseables son semejantes a los produ-
cidos por la metildopa.

Si se administra por via intravenosa produce un breve
efecto hipertensor resultado de la estimulacién directa de
los receptores adrenérgicos alfa, razén por la cual no se usa
clinicamente por esta via. Cuando se administra por via oral
se observa una caida en la presion arterial, sin la respuesta
presora inicial. Tanto la resistencia vascular periférica como
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el volumen minuto disminuyen y hay bradicardia asociada.
El flujo sanguineo renal y la filtracién glomerular se
conservan durante el tratamiento prolongado con clonidina.

El efecto antihipertensor producido por la clonidina se debe
principalmente a inhibicion de la actividad simpdtica a nivel
centrall3,51 posiblemente por encima de los centros
cardiovasculares del bulbo, sin originar una alteracion
marcada de los reflejos cardiovasculares. La reduccién en el
retorno venose al corazdn, secundaria a una dilatacion,
venosa, también parece que ayuda a disminuir el volumen
minuto52, El efecto inhibidor de la renina también puede
ser importante en la accién antihipertensora28.

Como con otras drogas antihipertensoras hay retencion de
sodio, razén por la cual .la clonidina debe asociarse a un
diurético. Debe tencrse precaucion en pacientes con falla
cardiaca congestiva por su efecto sobre el volumen minuto.
La hipotension ortostitica producida por la clonidina
parece ser insignificante, rara vez se hace sintomatica y
tiende a desaparecer cuando se continta la terapia. El (nico
efecto indeseable serio, descrito hasta el momento, es la
aparicion de una crisis hipertensiva al suspender brusca-
mente la droga®3. Otros menos importantes son sequedad
de la boca, sedacién y constipacion cuya frecuencia puede
disminuirse si se inicia el tratamiento con dosis pequeiias y
se aumentan progresivamente.

Las dosis.efectivas de clonidina son en promedio de 500 a
1.200¢ microgramos al dia (4-8 tabletas) pero pueden variar
entre 450 y 3.600 microgramos. Sus efectos duran de 6a 8
horas y debe administrarse 3-4 veces al dfa. Si se combina
con un diurético la dosis diaria de clonidina puede mante-
nerse generalmente por debajo de 1.200 microgramos
diarios.

El efecto antihipertensor de la clonidina es antagonizado
por los antidepresores triciclicos, como la desipramina. Esta
interaccién ocurre en el sistema nervioso central®4. Estu-
dios - preliminares sugieren que no es racional combinar
clonidina con bloqueadores adrenérgicos betad5.

DEBRISOQUINA

Es el antihipertensor mas nuevo que tenemos en el mercado.
Parece ser tan efectivo como los demas, pero aparentemente
su efecto antihipertensor esta acompafiado de menos
efectos indeseables.

La debrisoquina produce un bloqueo simpatico post-
ganglionar, localizado especificamente en la regién preter-
minal sin producir depleciéon del neurotransmisor 6,57,
Esta interrupcion en la conduccion simpatica (semejante a
la producida por el bretilio), impide la liberacién del
neurotransmisor y disminuye la resistencia vascular perifé-
rica. Ademads inhibe la monoaminooxidasa.

El efecto de una sola dosis oral dura de 8 a 12 horas, por
tanto puede administrarse 2 a 3 veces al dia. El rango de
dosis oscila entre 20 y 240 mg diarios.

La hipotensién postural parece ser menor que con la
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guanetidina®6,567, E] fenémeno de tolerancia se ha descrito,
y parece ser mds efectiva si se asocia a un diurético. La
adicién de debrisoquina a la terapia con clortalidona-
reserpina parece ser Gtil38. Se ha descrito perdida de la
eyaculaciébn en algunos pocos pacientes, fatigabilidad,
diarrea y en general efectos indeseables semejantes a los de
la guanetidina pero menos marcados. Se ha reportado que la
interaccion con fenilefrina o queso {que contiene tiramina)
produce hipertensién. La indicacién exacta del debrisoquin
en la terapia antihipertensora requiere alin mas experiencia;
pero hasta el momento parcce ser una droga antihiperten-
sora til.

NITROPRUSIATO DE SODIO

Es la droga dc eleccion para el tratamiento de las emer-
gencias hipertensivas, en todos aquellos casos en que se
necesita una reduccién inmediata de la presidn arterial,
cualquiera que sea su ectiologia. Es una droga efectiva,
atéxica y barata®9. La razén por la cual no se usa con
mayor frecuencia es la de no encontrarse disponible en el
mercado, lista para su aplicacion intravenosa y la de no ser
efectiva por via oral. Sin embargo su preparacién es
sencilla y ya se encuentra disponible en nuestro Hospital.

El nitroprusiato de sodio reduce la presion arterial actuando
directamente sobre el miasculo liso vascular de las arteriolas,
accidén que resulta en vasodilatacién pre y post-capilar con
disminucién de la resistencia vascular periférica y del
volumen minuto; y aumento reflejo de la frecuencia
cardiaca60,

La droga produce un efecto inmediato de corta duracidn,
por lo que es necesario administrarla por medio de una
infusién intravenosa controlada rigurosamente. El médico,
o una enfermera muy bien entrenada, debe estar presente
durante la infusion para regular la dosis y tomar la presion
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arterial por lo menos cada 5-10 minutos. Para su adminis-
tracion, la droga debe prepararse fresca.

Se hace una solucidén que contenga 60 mg en 25 ml bajo
condiciones asépticas. Esta solucion se disuelve en un litro
de solucién salina o dextrosa al 5% en agua (60 micro-
gramos/ml}) y usando un equipo pediatrico preferiblemente,
para tener un mayor control, se administra por medio de un
goteo intravenoso estrictamente controlado. Se puede
comenzar con 5-10 gotas por minuto y aumentar segin la
respuesta. En promedio se requieren 50 microgramos por
minuto. El efecto antihipertensor es inmediato y cesa
cuando se suspende la infusion. En algunos casos es conve-
niente comenzar simultaneamente la administracién de otro
antihipertensor por via oral, para suspender el nitroprusiato
lo mds pronto posible y continuar controlando al paciente
con otras -drogas.

El nitroprusiato es virtualmente atdxico, si se usa por
periodos cortos. En periodos hasta de 48 horas no se ha
observado ninguna toxicidad6l. Si la droga se administra
por perfodos largos pueden presentarse efectos toxicos
resultado del tiocianato acumulado en el organismo, al cual
es convertido el nitroprusiato.

DIAZOXIDE

Es una tiazida sin efecto diurético que parece ser de utilidad,
en crisis hipertensivas. Actuando directamente sobre el
musculo liso vascular, disminuye la presion arterial. Este
efecto no se acompafia de una disminucién del volumen
minuto cardiaco, pero el flujo renal y la excrecién urinaria
disminuyen y hay aumento en la retencién de sodia62,63,

La dosis promedio es de 300 mg administrados rapidamente
por via intravenosa sin diluir, y en un periodo de 10-15
segundos63.

NOMBRES GENERICOS y los equivalentes comerciales de drogas mencionadas

en el texto.
AMITRIPTILINA = Tryptanol DESIPRAMINA = Pertofran
ANFETAMINA = Benzedrina  DIETILPROPION = Tenuate
CLONIDINA = (Catapresin  DOXEPIN = Sinquane
CLORTALIDONA = Higrotén ESPIRONOLACTONA = Aldactone-A
DEBRISOQUINA = Declinax FENELZINA = Nardil
FUROSEMIDA = Lasix METILFENIDATO = Ritalina
GUANETIDINA = Ismelin NORTRIPTILINA = Aventyl
HIDRALAZINA = Apresolina PRINDOLOL = Visken
HIDROCLOROTIAZIDA = Diclotride PROPRANOLOL = Inderal
IMIPRAMINA = Tofranil RESERPINA = Serpasol
LEVODOPA = Larodopa RIFAMPICINA = Rifadin

ESPIRONOLACTONA 25 mg ISOBUTILHIDROCLOROTIAZIDA 2.5 mg =Aldazida

AMILORIDE 5 mg. + HIDROCLOROTIAZIDA 50 mg. = Moduretic
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Los efectos indeseables incluyen hiperglicemia transitoria y
ocasionalmente anormalidades electrocardiograficas suges-
tivas de la insuficiencia coronaria. El diazoxide no debe
administrarse por periodos largos debido a sus efectos
metabolicos transitorios: hiperglicemia, edema; e hirsu-
tismo. Esta droga ain no se encuentra disponible en
Colombia. :

SUMMARY

Arterial hypertension should be treated effectively with
one or more of the antihypertensive drugs available today.
Effective treatment means a satisfactory control of blood
pressure with a minimum of side effects. Treatment must
be individualized.

One of the thiazides is generally given as the first drug to
initiate reduction of arterial blood pressure. Additions
should be made one at a time, and sufficient time allowed
for evaluation of dosage increments. The combined drugs
should act by different mechanisms. In some patients
several different combinations may be tried before an
adequate balance between an effective reduction in blood
pressure and side effects is achieved. Fixed-dose combina-
tions of antihypertensive drugs should be avoided in
initiating therapy.

General principles of treatment are given. The mechanism
and site of action, side effects, dosages and drug inter-
actions are briefly discussed.
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