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U T 1 U D A D DE DINITRATO DE ISOSOROlDE VERSUS CAI'TOI'IUL. EN LOR MA 
SUBLINGUAL, PARA EL C O N T R O L DE LA URtSENCIA HIPERTENSIVA. 



R E S U M E N 
UTIL1DAD DE DINITRATO DE 1SOSORB1DE VERSUS CAPTOPR1L, EN FORMA 
S U B L I N G U A L , PARA EL C O N T R O L DE LA URGENC1A H1PERTENS1VA. 
Becerril F„ Monge A., Saueedo A. 

lntroduccion: Existen 15.2 mill-ones de personas do 20-69 aitos con hiperten$i6n arterial 
sistemJca, 1-2% dcsarrollan urgcncin hipertensivtt, 

Objet ivo. Comparer vitilidad del dinitrato de isosorbide (Dl) versus captopril en forma 
sublingual para control de urgencia hipertens'tva. 

Material y Mi todos . Estudio experimental, so inchiyerori 162 pacientes divididos en 2 
grupos de 81: Grupo A, con oaptopri), 25mg; gmpo B, Dl lOmg Se realizo 
electrocardiograms antes de los filrmacos, gluoomctrta oapilar y porfil lipidico. I,a 
presidn arterial se monitorizd al imcio, 1 5 , 3 0 , 4 5 , 60 ' , 2, j y - l h r s 

Resultados, Media de TA 196/lSSnvmllg, predominaudo estadios modentdo con 
47%(77) y grave con 25%(41). Grupo A: control do eifras tensionales en S7(K>(?1), 
t iempo promedio 150' con 4 l m g , en estadio modcrado; en grave, t iempo de control 
200 ' con 58mg. G m p o B, control tcnsional del <>7%(7'}), en ostadio modonido, en 76' 
con 14 mg y grave en 133' con 22 mg. Dismintiy6 la TAM on 25 y 30% en A y B 
respectivamente 

C o n c l u s i o n s . Dl acuk mAs rApido pnra control do urftenoia hipertensiva. 



A B S T R A C T 
UTILITY O F 1SOSORB1DE' D1N1TRATB VERSUS C A P T O P R I L IN S U B U N G U A L 
F O R M , FOR T H E C O N T R O L O F T U B HYPERTENSIVE U R G E N C Y . 
Becerril F., Monge A., Saucedo A. 

B a c k g r o u n d s Exist 15.2 million 20-69-year-old persons with arterial systemic 
hypertension, 1-2 % develops hypertensive urgency. 

Object ive._ Compare utility of isosorbide diuitrate (ID) versus captopril in sublingual 
form for control of hypertensive urgency. 

Material and Methods. Experimental study, were included 162 patients divided in 2 
groups of 81: Group A, with captopril, 25mg; group B lOmg, electrocardiogram was 
realized before the medicaments, glucose measurement, plasma lipid level. TA was 
monitored to beginning, 15, 3D, 45, 60 2, 3 and <thrs 

Results. TA's mean l % / l 5 S m m H g , predominating over stadiums moderated with -17 % 
(77) and seriously with 25 % (41). Group A: control of numbers tense them in 87 % 
(71), average time 150 ' with 4 l m g . in moderate stadium; in seriously, time of control 
200 ' with 5Smg. Group B, control tension:)! of 07 % (79), in moderate stadium, in 76 ' 
with 14 mg, seriously in 133 ' with 22 tug. It) diminished the T A M in 25 and 30 % in A 
and B respectively 

Conclusions. D1 acts more rapid for control of hypertensive urgency. 
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1NTR0DUCCI0N 

La hipertension arterial sistemica es un problema de salud publica en Mexico. Tiene una 

prevalecia ascendente y se disiribu\*e ampliamente entre la poblaci6n." Se le reconoce 

como un padeeimiento con morbilidad y mortalidad propias y como elemento causal de 

aterosclerosis. Su efecto nocivo se potcncia cuando se asocia con ot tos factores que 

incremental! el riesgo global.1 '3 '4 

Entre 1 a 2% de los pacientes eon hipertensitSn arterial sistemica desarrollan urgencia 

hipertensiva, es mas frecuente en el hombre de raza negra y entre los grupos de edad de 

40 a 50 aflos. Las complicaciones son mas graves en los normo tensos previos. El 

retraso en el tratamiento o la caida bnisca do la tension arterial favorcce el dafto a 

organo b i anco . 4 

La Eneuesta Nacional de Salud (ENSA 2000) estiiu6 una prevaleein .10.05%; es deeir, 

que en Mc'xico cxisicn 15.2 milloncs de personax entre los 20 y 60 alios do edad con 

hipertensi6n arterial s ist imica. El incrernento en la prevalecia se debo a varies factores: 

obesidad, tabaquismo, diabetes, etc. En el 200.1 se not i fkaron 4.15,5?') casos uuevos de 

hipertensi6n arterial con una tasa de 41.0/10,000 ImbitanUis. So observO incromeuto con 

respecto a los aitos 2001 (se nolifiearou 171,44.1 casos) y 2002 (300,664 casos) . 1 ' ' 0 

La mortalidad nacional por hipertension nrteri.il sistiSmiea imiestm una tendelicia 

ascendente; en 1080 la tnsa de mortalidad flic do 4.8/100,000 iuibliantes y para el alio 

2002 de 0.0 / 100,000 habitantes, con aumcnto relative) del 07%, Ademfis, forma parte 

de las causas multifnciorinles de In enicrmedad ceiebiu vascular y la eardiopniia 

isquemica. Se considem que esiA involucrndn on 42% do Init nmcrtcs por cnlbrmedad 

ccrebro vascular y en 27% de las debidas rt cnrdiopalln Isqudiuicu. ' 

1-ft prevalecia de hipcrtensWm arterial en Vemciu/. es do .1!.«%.' No exbtton oMmlintican 

del porccnmje de urgencies hipertensiva!; en los hospitaler do wiluhritltul, m ol etiadi'o 

b.isico dcterminado por Ian gulnx intcrimcionnlcii y noeioiinlo*, por lo quo el m o tie 

antihipertensivos de bajo costo es necesario. Se compare los el'ectos leniptiuiicos de los 

1ECA (captopril) y nilritos (dinitrato de isosorbide). 

El objetivo del tratamiento es evitar la exprcsi6n de la enfermedad, redtieir las 

complicaciones causadas por clla e incremental' la duraci6n y calidad de la vitla. 



A N T E C E D E N T E S 

China . En el Nei Ching (2600 A.C.) , Canon de Medie ina edi tado por el Emperador . 

Amar i l l o H u a n g Ti se express : "Toda la sangre esta ba jo el control del cora?.6n. 

El Reve rendo Sthephans Hales registro di recto de la presion arterial. 

Pouisel le , en (172S), uti l ize un manome t ro de mercurio conec tado a una a inu la , 

de te rmina la f6rmula que rige las leyes f is icas de la presi6n arterial. 

Richard Bright , (1836) relaci6n entre hiper tensi6n y rifl6n. 

Riva-Rocc i (1896) crea el baumanomet ro . 

Tigers tedt y Von Bergmann (1898) , demost ra ron que la Renina produeta una acei6u 

h iper tensora y q u e d 6 demost rada la acci6n vasoconstr ic tors do los oxtraetos dc gl&tulula 

suprarrenal , gl&ndula hip<Jfisis y rifton. 

A m b a r d y Beau ja rd (1904), descubr ieron quo la presi6n arterial aumentaba con la 

ingest ion de sal y disminut'a med ian t s su e l iminacion de la dieta. Dr. Yasky ostudio los 

e fec tos del CINa en razas. 

Nikola i KorotkolT, (1905) descr ibi6 en el n\6todo de mediciOn do la prosi6u arterial. 

T e o d o r o J a n c w a y acufta el tdrmino do en fe rmedad cardiovascular hipcrtensiva a inioios 

del s iglo XIX. 

A Volhard y Bohn (1931), correspondo factor vasoospAstico, oomo lo damos t raban los 

s in tomas ocularos, cerebrales y do los vasos de In piel. 

Edua rdo Braun Men index , (1932) prodtyo una hipertensi6i\ exper imenta l , provooada 

por la seec i6n de los cuatro nervios presorroocpioros, Cioldblatt (ICMKIO (1932), produoir 

una isqueniia pareial fuera un rel le jo do origan ronul o una hipomutlvidad de los 

m e c a n i s m o s va socons t r i c t o im 

Braun Menendez , Pasciolo, Leloir y Mufloz 1939, extriycron de la sangro vottoisa dol 

rifS6n i squemiado una sustancia que llnmaron hiportonsina, la quo se produce por aecirtn 

de la renina sobre una globulina dol p lasma » la quo llnmaron hiportonsin6goiu) o 

precursor de la hiperteits'ma. 

1940 aparcce el art lculo "A crystal l ine pressor substance (angiotensin) result ing from 

the reaction between renin and renin-act ivator" de Page y Helmer en el J Exp Me 71,29 

Page c o m p r o b o que la renina adquirfa una acci6n va.soconslrictora cuaiulo se le 

agregaba suero o plasma, l lamuron angiotonina. 

Sergio Ferreira, (1967) fdrmaco que antagonizara el sistema ronina-angiotensina 

John Laragh (1972) destac6 la interacci6n renina, angiotensina, aldostcromt y su 

b loqueo con propranolol 



Estrecha relacion con el oxido nitrico (NO) y con el factor de relajacion vascular 

elaborados por el endotelio. 

Cerebro como centro de coorelinaciOn de los mecanismos presores. 

DEF1N1CIONES 

Hipertensi6n arterial 

Durante nnicho tiempo, las gulas sobre la hiportonsion se ban eentmdo en los 

valores de presi6n arterial como tinioa o principal variable para detorminar la uecesidad 

y el tipo do tratamiento. Antique este enfoquo se mantuvo on Ins gtiins del JNC 7 do 

2003, las guias la Sociedad Interwicional de HipertensWn (ISI1) 2007 y las guias do la 

Sociedad Europea de Hipertensidn 2007 dostnearon quo el diagnrtstico y el tiTitamionto 

de la hipcrtcnsi6n debian relacionarse con la cuanlificaoi6u del riesgo cardiovascular 

to ta l . 6 

l i t e eoncepto se basa en el hocho do que solnmente una poquofm parto do la 

poblacion hipertensa presenta CmicammUo una olcVaoi6u do la prosk'm arterial, y la >nan 

mayorla tiene otros factores do riesgo cardiovascular adloionalos"'*, oon una rolaeiiM 

entre la magnitud do la elevacion de la prosidn artorial y la de Ins altoraoimios tlol 

metabol ismo de la glucosn y los lipidos4. AdemAs, ountido son siimults'meosi, la pro-skm 

arterial y los factores de riesgo metftW>lleos so poienoinii entre si y dan Itigar n un riesgo 

cardiovascular total que es superior a In stiiiia do sus oomponenios " , H ) 'n 

Riesgo Cardiovascular 

Clasificaci6n (fig I) de variables clfnicns inrts IVecuentes ulilizndas pant 

eslratificar el riesgo. Sc basan en factores de riesgo (dcmogralla, autropometrla, 

antecedentes familiares de enferniedad cardiovascular prematura, presk'in arterial, hrtbiio 

tabiiquico, glucosa y variables lipfdicas), medidas de la Icsi6n do 6rganos diuna y 

diagn6stico de diabetes y i rasiomos clinicos asociados l , J ' l3 ' i : l 
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a 22 (raiones) o i 31 (imijoitf) mjj/g ilc aoallnta 



g L\ l-.iiKkvn rviu] 
! 133; miij&ss, > l:M mmol% 

plstehsii^SMBioWhl 
MawMajt ' 

Maa. Is s^^Mm dt 3 ite bs 5 brt&M ̂  liiâ a —cort̂ j 
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i f ? " <»»»--**"«•»>•• (t^tSi.BUa, kU>tb»«nU)<Mtl 

Crisis hipertensiva: 

Se def ine como crisis hipertensiva al anmento ngudo, subiio y considerable do la 

presi6n arterial, gcneralmento con piusion diastolics! Superior a 120 m m l l g . So 

clasifican en emergencia y urgeneift hipertensiva: 1,14 

I)rgencia Hiperiensi va 

lis la elevacidn sostenida do las prosiomss artorialos dinstdlioas, sistdlioas o 

arnbas, con manifestaciones monoms do dafto ngudo a 6rgnno(s) bianco (Ctuuiro I), 

atribuiblc al descontrol hlpertensivo, o por la pmsonoia de Imlioadorea olinicos do riesgo 

(Cuadro 11), El control de l« pres!6n arterial dohe ronliatmo on tilt t iempo no mayor a 

doee horns. I A i 0 J S 

S".|>!:.-|i l i ; 

WsmffiHmm 
i .ii.i 1 i ;!.i 

!"• "hki i, li 

l( i-i , in in ii 



Emergeneia hipertensiva 

Es la e lcvac i in sosicttickv de lis presWm iirtwtftl diaskMioft, stst&lwa o iuuUas, 

acompaftada do manifostaciones mayores de dafio a 6rgano(s) bianco, ntribuihlo al 

descotitrol hipertensivo; eomo encefalopatla hiportonsiva, Iwuuirragin intraernneaL 

infarto agudo del miocardio (Cundro ill), indopendiemomento do los indie,adores 

clt'nicos de riesgo. Requiere roducoi6n inmedinta do In prosk'm arterial, So proourart 

cviiar la oaida exeesiva de la presi6n arterial. I A I 0 , ' S 

Factores Prcdisponenles (Cuadro IV) 

La prdctica diaria ha demostrudo que el factor predisponerte mils Irecuenle es la 

trasgresi6n medicamentosa, hasta la suspension. I'or ello se It,'ice indispensable la 



relacion medico-paciente con mints a obtener mejor aquiescencia de parte del eniermo y 

sus tamiliares. " • I 6 -" 

C L A S I F I C A C I O N 

La prcsitin arterial tiene una distribucidn un( modal on In poblacuSn"1, nsl oomo 

una relaci6n coniimm con el riesgo cardiovascular Imsta vnlores slstOlioos y dlrtsliMloos 

de trrn sAlo 115-110 y 75-70 mml lg , respeciivtimomo". IJsto heclto Itaco quo la pnlabrn 

hipcrtensidn sea cientiilcamentc cuiMtiotmblcs y quo su olaslllonoiAn hatmda on valoren 

de cot ie sea arbkmrla. AdemAs do c i a s i l ko rw desdo dos punlos do vltiln; oliolAgico y 

segdn l a s c i f r a s d c presiAn arterial, 

Clasif iencit in Eiiolfiglea 

Primaria. En la mayorla de los casos no exisle cnusa identilioable. Adenitis de la 

herencia, los mecanismos fisiopatoldgicos mejor conocidos son las ftlleraciones cu ol 

sistema nervioso siniptitico, volurnen sangulneo, gnslo cardinco, ostndo de las 

resistencias ancriolares pcrifdricas, sislema renina migiotensinn-akkwtoronii, 

scnsibilidad a la sal y cn la rcsistencia a la insulina, entre otros. I ' I"- I I U° 



Secundaria. Pueden scr causas renales, vascularis, cndocrinas, inducidas por 

medicamentos v toxicos, y por e! efecto de la gestacion. Las de origen renal y las 

causadas por medicamentos son las miis comunes. t l , i a , 3 , -~ 

Clasificaci6n derivada de la medtcion ambulatoria 

En el monitoreo ambulatorio de la prasion arterial cxisten dos clasificaoiones la 

de la Sociedad intemacional de Hipertensi6u y la JNC 7. 

Las cifras vinculadas con inoncmento en el riosgo cardiovascular son ligeramento 

menores a 140/90, establccidas para las mediciones en el consultorio, dondo 135/85 

minHg cs el Ifmite superior aceptable durante el periodo da aetividad, Esie cstudio ha 

permitido la evaluaci6n mas adecuada de los paoientos on quionos so duda: si el 

diagn6stico de hipertensidn arterial sistimioa es preoiso, la !demifiCttoi6n do los 

hiperreactores, la hipcrtensiOn do "bata blanea" y do los paoientos psoudo 

normal i?i»dos,''''°'n'*' 

El euadro V contiene las modifioaciones tie la clttslflcaol6n pant adultos do las 

Sociedades Europoas do 1 lipertensiAn y do Cattliologla y seeundnda por la 

Organizacidn Mundial de la Salud y la Sociedad Internaoional do I ilportensiAit,0'1" 

^ H 

l it) t i . . ' -

S r a a H B g S 

S M S H r a p S j 
' . . I . : 1 

t i l l ) i H I ' -
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Se dcbc tencr prcscnte las siguientes consideracioncs: 



1. Los valores de presi6n anerial sistoliea y diast6lica de an paciente se cncuentran en 

categorias diferentes, debe aplicarse la categoria superior para la cuantificaci6n del 

riesgo cardiovascular total, las decisiones relativas al tratamiento larmacologico y la 

estimacion de la eficacia del tratamiento, 

2. El grado de la hipertensi6n ststdlica aislada (grados 1, 2 y 3) debe establecerse segtin 

los mismos valores de presion arterial sistoliea que se indicatt para la hipertensi6n 

sist61ica-d\ast6Hca. Sin embargo, como se ha mencionado antes, la asociackSn con una 

presion arterial diastolics baja (p. ej„ 60-70 mmHg) debe considerarse un riesgo 

adicional. 

J. El umbral para la hipertensi6n fy la necesidad do tratamiento 0innacol6gico) debe 

considerarse flexible en funoi6n del nivel y del por ft I do riosgo cardiovascular total. Por 

cjemplo, un valor de presi6n arterial ptiedo oonsidemrse inaecpmbiemente alto y quo 

reqtiiere tratamiento en situaeiones de alto riosgo, pero puoda ser acoptablo on paoientos 

de riesgo bajo.*-10 

CLAS1FICAS i 6n DE LA INC 7 (mmHg) 

La Tabla A proporciona una clasiflcaciAn do proskSn arterial para ndultos 

mayores de IS afios: Dichn clasiftcaci6n est A basndft on In media de dos 6 mAs modklns 

corrcctas, sentndo en cada una de dos 6 n«k vislltw on oonsulta. En oontmste eon la 

clasificaciiin del 6 Informe JNC, so ftilado una nuevn entegorin donomInsula 

prehlpertensi6n, y los estadlog 2 y 3 Itan • idu tmidos. I.o-, paoienlon oon prohlporton«i6n 

tienen un riesgo incromentndo para el dworrollo do l l ' fA; los slltmdos on ciiras de 1,10-

139/80-89 mml lg tienen doble rle«go do prcatentar IITA que kw quo lionon olfrns 

menores.31 

^ B 
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Por que la Sociedad International de Hipertension a decidido no utilizar csta 

temiinoiogia: 

a) Incluso en el estudio de Praminghnm el riesgo de que se desarrolle hipertensiAn file 

claramente superior en los individuos con una presion arterial normal alta (1.10-130/85-

S9 m m H g ) en comparaci6n con los que tenian una prcsi6n arterial normal (120-120/80-

84 mml lg) por lo tanto, hay pocas razones para combinar grtipos. 

b) Dado el significado negative que ticne la palatini hipcrtcnsi6n pant la poblackSn en 

general, el t i rmino «prehipert ensign » puede causar ansiedad y comportar que so 

solieite visitas y exploraciones mid icas mnecesnrias para muchos individuos -" 

c) Lo mas important^. aunque los cambios do estilo de vida rocomendados por las guias 

del J N C 7 de 2003 pant todos los individuos con prohipertenskSu puodon sor (itilo.s como 

estrategia poblac.ional i4, en la prActica csta categorla estii claramente diferonciada, con 

unos extremos en los que se encuentran individuos sin necesklad do intorvenciAn alguna 

(p. ej., un anciano con presiAn arterial de 120/80 mml lg ) y tambMn individuos con un 

perfil de riesgo muy alto o alto (p. ej., tras un ictus o eon diabetes) en los quo es 

neccsario un tratamiento farmacolAgico/ '*1"' ' 

Recomendaciones para la mcdicion correcta de la presiAn arterial 

Cond i t ione r 

El sujeto no dcl>e eonstimir piwluctos con cafoiiin (cafe, t<5 o rolVesooi. do cola) 

en la hora previa al registro, ni fuinnr o haccr ejercicio intense media horn antes; debeni 

reposar de prelercncia sentado, por lo meuos cinco minutos antes, sin que tenga deseos 

de orinar o defecar. El ambieme que rodce al pacicntc debe set' relttjudo y trauquilo. 

Posici6n 

El pacicntc deberd estar sentado, con el brazo desmido, con el punto medio del 

mismo a la altura del eorazAn En la priincra evaluat ion, la prefiiAn arterial debcrri 



medirse en ambos brazos. La toraa debe hacerse con el paciente sentado, acostado y de 

pie, con la intention de descubrir cambios posUtraSes sigvtificativos.' 

Eqrnpo 

El esf igmoman6metro de mercurio es el indicado, el aneroido calibrado es bnena 

op t ion , sobre todo por ser ftcilmemo transportable. El bramleie debe tenor para los 

adultos una anchura de 13 a 15 cm y un largo de 24 cm; los sujetos corpuleutos 1? y 32 

cm; los lactantes 3 y 5 cm; los preescolares 5 y 8 cm y los eseolares 8 y 13 cm.1 - 1 6 

Teenies 

El obscrvador deber t mirar a la altum del menisoo do la columua do merourio. 

Debe asegurarso que coincida con el cero de la eseain antes de la inflaek'm. Stiuar ol 

mangui io sobre la arteria humoral, colocando el bordo inferior a 2 om por attiba del 

pliegue del codo. Mientras se palpa la arteria radial se infla rrtpidnmeuto ol mnnguito 

hasta que el pulso dcsapansce, pant detomiinar por palpation ol nlvel de In prosiCm 

sist6lica. Dcsinflar do utievo el manguito, oolocar la cApsula del estotoscopio sobre In 

arteria humeral, por fuora del manguito. lulls rApidamento ol manguiio 30 6 40 mml lg 

m i s arriba del nivel do palpac!6n do la prcsiOn sistdli&a y doslnllarlo a una volooldad do 

2 mml lg por segundo. La apnrici6n dol primer ruldo do KorolkolT mnroa ol nlvel do In 

presidii sistdlica y el quinto y Ultimo do 1st dmsulllon. L>>. vnlores dobou eSpreiUtrtc on 

numeros pares. La meditirtii dobe repoiirse a los 30 sogundos y se debott ruminr los 

valores promedio. ' " !<i 

T R A T A M I E N T O DE LA URGENCIA I liPliRTP.NSIVA 

Se procurarA evitar la calda excesiva de la IcnsiAn arterial que puoda precipitar In 

isquemia cerebral, renal o coronaria. Se debersi redticir la presidn arterial media (I 'AM), 

no menos de 15% ni m i s del 25%. 6 ' , 0 > ' 

Recomendaciones: 

Colocar al paciente en reposo, en un Area oscura y Irnnquila, durnnle 15 a 30 

minutos y registrar nuevamente la presiAn arterial. 



lniciar o ajustar el tratamiento por via oral, que debera ser individualizado y combinado 

con medicamentos de action relativamente rapida. 

El paciente debe mantenerse en observation Itasta obtener control de la presion arterial ' 

F A R M A C O S ANT1H1PERTBNS1VOS 

Nifedipine de accion rdpida.^ RecomendaciAn grado 3 (coniraiitdicada), 

evidencia A, Un administration sublingual del nifedipine do acciAn rApida (10 mg) se 

ha utilizado ampliamente para la reduction a corto plazo de las cifras do tension arterial; 

no obstante, se ban reportado efectos adversos graves con su ompleo y, por oiro lado, 

hay dificultad para controlar el grado de caida de la presiAn arterial, situaeiones quo 

hacen a este agente no indicado para el tratamiento do las urgencia hipertensiva. Los 

efectos adversos secundarios ocasionados por una calda sOhita do la presiAn arterial en 

el tratamiento de la urgencia hipertensiva ocurren principalmente a tmvis do ires 

mecanismos: I) reduccidn inadecuada do la tensidn arterial, 2) vaso dilatation periltSricn 

que produce fenomeno de robo de cicrtos lecltos vascularis y rospuesia do 

taquicardia refleja y excesiva Iiberaci6n do catccolnminns, ^ 

Entre las altemaiivas so encuomran la administration do beta bloquoadoras, 

inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina, agonistas al l l tJ adrondrgicos o 

calcio amagomstns. " •* 

Captopril. I)esdo su description on 1077 dosompeflnn un papol importanto en ol 

tratamiento de la hipericnsitSn y la protection cardiovascular, l.oi> 1HCA produoon 

protect ion primaria y secundaria contra In eufermedad cardiovascular c intorrumpou el 

clrculo vicioso que va do los factores do rio;igo hn;ita el (alio ventricular izquiordo. 

Debido a la rapidez de acciAn, el captopril es el EGA de eleeciAn en Ins 

urgencias hipcrtensivas, sin embargo por via sublingual no prcscnta ningtma vcuutja VJ 

Mccanismo de acciAn: la angiotensina I se produce on el hlgado a pnrtir del 

angiotensinAgeno, bajo la influencia de la renina, este dccaptiptida por acciAn do la 

enzima convertidora de angiotensina (que se eneuenlra en el cwlolctio vascular; 

principalmente del pulmAn), la trasforma en angiotensina II, EGA lambkin inlcrvlcno 

catalizando la degradaciAn dc la bradicinina. La inhibiciAn en cslo proceso incrcmenia 



la concen t r a t i on de bradtcinina y es t imula la s intesis de pros taglandinas , an tbas 

sus tanc ias ba jan las resis tencias arteriolares y aumen tando la capac i tanc ia venosa ; 

incremental! la fraction de evec t i on card iaca ; d i sminuyen las res is tencias 

renovasculares ; aumen tan la natriuresis.*1""'1'52 

Tl«mpo wato 
( M X U ) 

IKKBSFSI*,). WLMI-TILA) 
Itocoi. rcnilt (n«nK>(>Gf«Sflli<ji!) 

imui (Miii 

El captopri l p resents un poreonisyo de nbsore'uiti del 60- 1 0 % , q u e pnode 

reducirse en un 4 0 % si so adminis t ra con al inicntos. Tiono un in i t io do a c t i o n mAs 

rApido, DetectAndose coneent rac iones piasmAiieas a los IS minimis . I.as 

concen t rac iones plasmAticas max imas so a lcan?an en lorno a las 1,2 horns 

M c l a b o l i s m o y e l imina t ion 

La mayor ia do los ll-'CA son do naturalcan h idroni lca y se ol iminan 

p rcdominan tcmen tc por via renal.2" 

I n d i c a t i o n s tc rnpiu t icas 

Las indicacionos tcmpduticmi f u r i d n m c n i a t a son ol i ra lnmlonlo do la 

hlpertensiOn y In insu l lc ien t ia cardiaca congosl iva. So o«A etitudlaiulo su ulilidfld en In 

p r e v e n t i o n en la mortal idad post infar to y on la neuropal la (iiab<ilicn.'s ' l l4 '3s 

D f N I T R A T O DE iSOSORBIDB . J - .n 1987, Fontanel y cols, d ieron a conocor 

una inves t iga t ion acerca del uso del isosorbido on el Iratamlento do un grtipo do 

pac ientes con hipertensiOn arterial grave, en la cuul obtuvieron bttenos resul tados olros 

autores, lo han emplcado en el t ratumionto hemodiiiAmico de la HTA OHentiiil el 

m c c a n i s m o de acciOn de es te grtipo do fArmncos relajanles Inespe t i l l cos dii 'eclos del 



musculo liso vascular que provocan vaso dilatacion generalizada. es mas enirgica la 

acc-ion en e! lecho de capacitact6n venosa, que sobre la resistencia de las arterias, lo cual 

hemodin imicamenie resulta en una disminucion del retomo venoso con caida del 

volumen diast61ico ventricular izquierdo y con desccnso de las prestones sistdmicas y 

pulmonar, disminuyen ademAs la demanda miocArdioa de oxtgeno, actftan sobre la pre y 

la poscarga, aumentan el f lujo coronario por dilatacidn de los vasos epicArdicos y 

disminuyen la compresidn sistoliea sobre los vasos eoronarios lo cual laoilita la 

circulacion a t raves de el los. I 5 J , U - U 

Meeat t i smo de aeciAn: igual que oiros nitritos y nitratos orgAnicos el isosorbtde 

dinitrato es convertido de 6xido nitrico (NO) un radical libra quo tambWn so forma 

endogena en las celulas endotelialos vascularis , eonsiituyendo el lliotor do orecimionto 

derivado del endotelio (BDGP). Bl oxido nitrico produce una reli\|aoi6n do los musculos 

lisos vasculares activando la guanilatociclasa, una onxima olave en la stntosls dol e G M P 

(3',5'-guanosina monofosfato ciclieo). Bsto es un sogundo mouSi\joro quo activa toda nun 

serie de fosforilizacioncs (a su vox catal i /adas por proteina kiuasns) quo ftnaliwm on In 

desfosforil izacion do la cadena ligera do miosina de la libra muscular lisa, con In 

subsiguieme liberacidn de iones do caloio. Como el osiado oontrAotil do los nnisoulos 

lisos se debe a las cadenas ligoras do miosina tosforiladas, su dosfosforiliMioU'm 

ocasiona la Iibcraci6u de caloio, reltynndo las edhilns nuiscularos lUas y produolondo 

vaso dilataci6n de todos los vasos, incluyendo Ins nriarlns coronnrins, , W i , u 

Algutios autores creen que los ofhetos de Ion nitntluji so deboii mas n sus 

accioncs sobre el balance del oxlgono del miocardio (por una reduool6n do Ins pro-'ikmoii 

sistemicax y pulmonaros - es dec If de la posoargrt* y por unit redueoirtn dol gtwto 

cardlaco secundaria a una dl«ninuol6n do Ian msimonoins perlfdrloa*) que a sans olbatou 

vasodilatadores eoronarios. Bn cfecto, los nitratos relajan el leclio veuoso perifdrieo, 

reduciendo el rctorno venoso y, por tanto, la precarga. AdemAs, los nitratos rcduccn 

tanto la impedajicia como la prcsi6n de llenado venoso, lo cual a su vex, reduce la 

tensidn dc la pared del ventrlculo izquierdo. De esta mnncra, los nitratos iiumoiilan In 

capacitancia venosa y rcduccn las resistencias arteriolaros poriftkictm, redticiondo la 

prccarga y la postcarga, lo que a su vcz implica una redueci6n de la demanda de 

oxigeno, Aunquc cn los pacicntcs con corazones normales, los nitratos aumenUm el 

flujo coronario por su cfecto vasodilatador, en los paeientcs con isquemln Ion iiilrntOK no 



aumentan el f lujo corortario total s ino que redistribuven la sangre por las Areas 

isquemicas. 

Farmacocinet ica: despu6s de una dosis oral, el isosorbide dinitrato se absorbe 

muy rapidantente por el tracto digestivo pe.ro experimenta un cxtenso procoso de 

metabol i smo hepatico de printer paso con lo que su biodisponibilidad es sOlo del 22%. 

La absorct6n sublingual evita este metabol ismo do primer paso, aumentando cntonces la 

biodisponibil idad at 55%. Las fbrmulaciones do liberation sostenida aumentan hasta tin 

75% la biodisponibilidad del tarmaco, Los comprimidos masticablos o sublinguales do 

isosorbide producer! unos efectos cardiovasculares en 2-5 miuutos, mieniras quo las 

formas orales convencionales muestran sus efectos a los 15-40 miuutos. For su parte, las 

formulac iones de actiOn sostenida muostran sus primeros efectos a los 30 miuutos. I.a 

du ra t ion de los efectos es do 1-2 boras despuds do la adminis trat ion sublingual, do -1-6 

boras desputis de las fbrmulaciones convencionales y do Itasta 14 bonis despmks do las 

fonmt lac iones de liberation sostenida 

F.I isosorbide dinitrato se distribuyo ampliamento por todo el o rganismo y OS 

metabol izado primoro a isosortiidc-S-mononitrnio o isosorbido-2-mononiirato, ambos 

farmacoldgicamento activos. I-I isosorbide dinitrato os motaboliwido por comploto y 

c l iminado on la orimi, on la que pr tc t tcamonte no so doteoia ol fArmaco do partlda, I.a 

adminis t ra t ion concomitanto do isosorbide dinitrato con oiros larmacos anti-

bipcrtensivos, vasodilatadorex pen'foiic.r:. Iwia-bloqucadoros, agonislai! opIAeoos, 

Icnot ia / inas o alcohol puede producir efoctos hipotenssorei nditivos, So ban eomunlcado 

casos graves do hipotenslOn ortostAtiea cuando sic admiiutftmron slimiliAutsiimonlo 

an tagonisms del calclo y nltraios, slendo on ratios CIIMM UOCCMIION utt ronJiiMto do la 

dosis. I,''1> La adminis t ra t ion concomitanto del iwwoiiikie dinitrato con likmauos 

sinipAtico mimt i i cos (epinefrina, efedrina, lenilefrina) aningoni/.a los> efectos 

ant ianginosos del primero. AdcmAs, el isosorbide dinitrato an tagon i s t los efeclos n-

ad ren t ig i cos de la epinefrina prodticiendo taquicardia e hipotensiOn 

La reacciOn adversa nilis frecuentc dcspuiJs de la adminis t ra t ion de isosorbide 

dinitrato es una jaqueca persislente que suole aliviarso medianto la adminiiSlrneiOn de 

aspirina o paracetamol. Las cefaleas prolongadas no son excesivamciilo IVeetienlOH, pom 

suelen reqnerir atenciOn miidica. Desputis de la administrat ion de isosorbide dinllrato 



puede ocurrir hipotension onostat ica acompaftada de mareos, debilidad y, 

ocasionalmente, sincope. Tambien pueden darsc reaeciones de hipersensibilidad al 

farmaco, earacterizadas por palidez, nauseas y vomitos, diaioresis, taquicardin sinusal, 

palpitaeiones y eoiapso. La tnquicardia refleja compensatoria puede precipitar un 

sincope. Los pactentes deben estar semados o aeosiados durante e inmediauimcntc 

despues de la administraeion de! isosorbide dinitrato : 'v '4 



JUST1F1CAC10N 

La hipertension arterial sisnSmica es un problema de salud pnblica en Mexico. 

Con una prevalencia 30.05%; entre los 20 v 69 aflos de edad. En el 2003 se notifiearon 

435,579 casos nuevos de hipene»nsi6n arterial con una tasa de 41.9/10,000 liabitames,1 

Existen guias establecidas para el manejo de la urgeneias hipertensivas, pero se 

deb t tener en consideracidn quo los hospitales pertencoientes al sector salud no siempre 

cuentan con dichos medicamemos por lo que existo ol riesgo tie roporcusuSn on sus 

6rganos vitales m i s nobles o efectos colaterales de la mcdicaohSn omploada; lo quo liaco 

siempre vigente la bitequeda de nuevas opcionex torapeuiioas, tmtando do disminutr 

costos, conservando seguridad, efectividad y disponibilidad. 



O B J E T I V O S 

G E N E R A L : 

Compara r la uiilidad del dinitraio de isosorbide versus captopril en forma sublingual 

para el control de la urgencia hipcrtensiva. 

E S P E C 1 F 1 C O S : 

Detenninar el t iempo v dosis del dinitrato de isosorbide via sublingual en el control de 

la urgencia hipcrtensiva. 

De tenn ina r el t iempo y dosis del captopril via sublingual en el control do la urgencia 

hipcrtensiva 



M A T E R I A L Y M E T O D O S 

Se realizo un esiudio experimental, prospectivo, longitudinal, compamtivo, en los 
pacientes que llegaron de fonna secueneial al servicio de Triage - urgeneias adultos y 
fueron diagnostieados como urgencia hipcrtensiva, dividiendosc por conveniencia en 
dos grupos, A y B, al gmpo A se le adminis tni captopril y al grupo B dinitrato de 
isosorbide, ambos por via sublingual, Una vex asignado el antihipertensivo, se 
realizaron tomas sucesivas de la tension arterial, cada 15, 30, 45, 60 min,. 2hrs, 3hrs, y 
4hrs. Asi c o m o la toma de muestra de laboratorio clinieo pam glucosa, peril! lipidico, y 
la realizacidn de un electrocardiograma. Dando por termiuado el esiudio si existe 
resolucion de la urgencia hipcrtensiva o se presenta uno de los critcrios dc exclusion 
(Mayores de SO afios de edad, con antccedentes dc intarto, insutloiencia hepatica, o 
renal, con abuso de alcohol o psieotr6picos), 6 eliminaeiOn (Evoluei6n a otra patologia, 
mucrtc del pacieme, cambio de tratamiento, alta voluntAria, que decida no participar en 
el estudio). 



R E S U L T A D O S 

Las consu l tas en urgenc ias adultos- tr iage, de agos to del 2008 a enoro del 2009, fueron 

9039, de es tas 7066 se d icron a may-ores de IS aftos. por e n f e r m e d a d hiper tensiva 271 

(3%), de las cua les regis t radas c o m o urgencia h iper tens iva se tuvieron 162 (59 ,7%) , por 

lo tamo regis t radas de forma inadecuada fueron 111 (-10.3%), de las 162 urgenc ias 

h iper tensivas S7 fueron muje rc s (53 .7%) y 75 fueron hombres (-16.3%), q u e se 

es t ra t i f icaron en dec i les (ver ancxo labia 1). 

Caracten 's t icas de la pOblaci6n estudiada 

La edad p r o m e d i o fue 52 aftos. Los h o m b r e s tuvieron tin p romed io de peso do 103 K g y 

de talla 173 cm, ten icndo un IMC de 3 ;L'l. Las m u j e r c s tuvieron un p romed io de peso 

96 Kg y de talla de 157 cm, tenicndo un I M C 39 

Comorb i l idades : 

La principal contorbi l idad fue la d iabetes mell i tus tipo 2 presente on 100 paoientcs 

(67%) . En el caso de las mu je rc s las c o m o r b i d a d c s ostudiadas tuvieron los s iguientes 

resul tados: Diabetes Mell i tus 50(57.4%), I l ipciMolcstcrolemia 15(17.2-1%), Obos ldad 

30(34 .4%) , Sobrcpcso 50(57.4%), Normal 7(8%) , T a b a q u i s m o 43 (49 .4%) Auiocedontos 

ca rd iovascu la res 40(45 .9%) . Y en ol de los hombres : Diabetes Mell i tus 50(66 ,6%) , 

I l iperco les te ro lemia 19(25.33%), Obes idad 27 (36%) , Sobroposo 38(50 ,6%) , N o r m a l 

10(13.3%), T a b a q u i s m o 50(66 .6%) Antcccdcntos oardiovasculares 43 (57 .3%) 

T E N S I O N A R T E R I A L 

La TA se divid!6 en diast6iica y sist6lica oncontrnndo los s iguientes rangos: 120 mini Ig 

a los 180 m m l l g , media 158 m m l l g y 160 m m l l g a los 210 m m l l g media 196 m m l l g ; 

respcc t ivamcnte , con una T A M pain ol grupo A (captopr i l ) init ial 160 m m l l g y final 

120 mini Ig; el g rupo II (dinitrato do isosorbide) ini t ia l 180 mull Ig y final 126 m m I Ig; 

c lasif ic / indosc segtin la Sociedad Internat ional de I liporteitsiion on Adoetiadn alia 

13(8%) Levc 24 (14%) Moderada 77 (47%) Grave 4 1 ( 2 5 % ) Sist61ica aislada 7 (4%) . 

Ob ten i endo un control para el Grupo A Captopri l 71(87%) , y el g rupo B Dini t ra to tie 

isosorbide 79 (97%) , con un t iempo do control para ol grupo A en hipcrtensiOn 

moderada 150 min - grave 200min y el grupo f! en hipertension moderada 76 min -

grave 133 min. La dosis p romed io del grupo A en hipertensi6n moderada 4 l ing g rave 

5 8 m g y para cl g rupo B en hipcrtcnsi6n moderada I 4 m g - grave 2 2 m g (Ver ancxo labia 

3-4) . 



A N A U S 1 S 

La incidencia de la enfermedad hipcrtensiva fue del 3 % (272), correspond iendo el 

87(53.7%) mujeres y 75 (46.3%) hombres. La edad promedio es de 52 afios, los 

hombres tienen obesidad leve (34 IMC) y las mujeres moderadas (30 IMC), el 0 6 % 

(156) tienen de 5 a 8 factores de riesgo cardiovascular, s iendo el principal la diabetes 

melli tus tipo 2 en un 61%; en el caso de los hombres le continua especif icamente el 

tabaquismo con 50(66%) y los antecedentes cardiovascularcs on un 43(57%); on las 

mujeres continua la obesidad 50(57%), tabaquismo 43(40%). Un el caso dc la diabetes 

melli tus tipo 2 tiene un descontrol del 84%. 

La presi6n arterial tuvo una media aritmetica de 106/158 m m l l g , Predominando segtitt 

la clasificaci6n de la socicdad internaeional de hipcrtensu'm, los estadios modentdo con 

un 77(47%) y grave con un 41(25%), 

El g m p o A que se la administr6 captopril presenuS control de las c i fms hiportotisivas on 

un 71(87%), con un t iempo promedio do 150 min con la administraci6n do 4 l m g on ol 

estadio moderado; en el estadio grave el t iempo de control Cue 200ruin con SSmg. lil 

grupo B que se le administr6 diniirato de isosorbide tuvo un control do oilras 

tcnsi6nales del 79(97%), en el estadio moderado on 76 min con H u i g . y on el osiadio 

grave a los 133 min con 22 mg. 

Hay una disminuci6n de 74 min de la hipcrtciisi6n modcrada eon ol uSo del dinitmto do 

isosorbide con respceto al captopril, y dc 67 min on la liiportenslt'in grave. I;.n umbos 

grupos se obtuvo con las dosis yn scltaladas una disminucion mayor al 2 0 % 

rccomcndado en la T A M , siendo del 25 y 30% para el captopril y dinitrato tic 

isosorbide respect ivamcntc 



C O N C L U S I O N E S 

• El dinitrato dc isosorbide es de mayor utilidad al tener im t iempo dc acci6n mas 

corto, y presentar mayor control sobre la lupertensi6n modcrada y grave 

• El captopril sublingual presento el mismo periodo de accidn que en forma 

enteral, al igual que lo reportado en la literatura mundial 

« Ni el captopril ni el isosorbide logran un correcto control sobre la hiportensi6n 

arterial sistoliea aislada. 

• A m b a s drogas son seguras, eficaces y Hiciles de administntr por via sublingual 

para nianejar crisis de urgencia hipcrtensiva, 

Ea cifras tensi6nales son en 75.2% de imporiancia (moderado a grave), 

• Se pone de manifiesto el alio indice de factoros cardiovasoulnros. 

Se debe capacitar al personal medico do urgoncias triago pant ol rcconoeimiouto 

de los factores dc riesgo y la correcta clasificaeUSn dol estadio hiportonsivo. 

• Se debe continual- con las siguientos modificaoiones el presente ostudio: 

1. Hacerlo eX[wrimeutal y de forma longitudinal 

2. Incluir al personal becario on su ostudio 

3. Ampliar el m'imcro de fhctoros enrdiovaseulnres 
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