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RESUMEN

Se investigd el uso del dinitrato de isosorbide sublingual en la urgencia hipertensiva. Se
estableci6 ademads una correlacion con la nifedipina, de eficacia probada para este fin. Se
estudiaron 80 pacientes con este diagnostico, distribuidos aleatoriamente en 2 grupos, que
recibieron 10 mg de nifedipina o dinitrato de isosorbide, si a los 45 min de la primera dosis
no se habia alcanzado el control se administr6 una segunda dosis. Se obtuvo la primera dosis
de dinitrato de isosorbide, un mayor nimero de pacientes controlados (n = 29) a
diferencia de la nifedipina (n = 19). Ambos farmacos lograron el control de 36 pacientes
con la segunda dosis. La nifedipina causo cefalea ligera. En conclusién, el dinitrato de
isosorbide resulté ser un medicamento eficaz, de facil administracién y con escasos
efectos secundarios en el tratamiento de la urgencia hipertensiva y puede constituir una
alternativa més en los servicios de urgencia.

Descriptores DeCS: DINITRATO DE ISOSORBIDE/administracion & dosificacion;
NIFEDIPINA/administraciéon & dosificacion, SERVICIO DE URGENCIA EN HOS-

PITAL; ADMINISTRACION SUBLINGUAL.

El problema frecuente de asistir a pa-
cientes con bruscas elevaciones tensionales
sintomadticas o no en nuestros servicios de
urgencias y enfrentarlos al riesgo de tera-
péutica excesiva, con repercusion ademas,
en sus 6rganos vitales mas nobles o efectos
colaterales de la medicacion empleada; hace
siempre vigente la busqueda de nuevas op-
ciones terapéuticas, teniendo en considera-
cién ganancias en costos, seguridad, efecti-
vidad y disponibilidad de las nuevas drogas
hipotensoras que se propongan.

Ha sido controversia obligala la defi-
nicion de cudles pacientes precisan una con-
ducta inmediata o cudles admiten una acti-

tud mas conservadora!, esto dio lugar a la
clasificacion de las crisis hipertensivas, en
2 grupos: emergencia hipertensiva y urgen-
cia hipertensiva.??

Se hace diagndstico de emergencia
hipertensiva en aquellos pacientes con ci-
fras de tension arterial diastdlica (TAD)
mayores o iguales a 120 mmHg con dafio
significativo en curso de 6rgano diana, que
demandan un tratamiento inmediato para
descender las cifras tensionales en 1 h, es-
tos pacientes deben tratarse de inmediato
con medicamentos parenterales en una uni-
dad que brinde cuidados especiales.

Se diagndstica urgencia hipertensiva en
aquellos pacientes con cifras de TAD ma-



yores o iguales a 120 mmHg sin evidencia
de dafio en curso de 6rgano diana, los cua-
les requieren tratamiento urgente en el
marco de las proximas 24 h, por lo general
sin hospitalizacion obligada, con medica-
cion oral o sublingual.

Desde 1879 en que William Murrell
utiliz6 por primera vez la nitroglicerina en
la angina de pecho hasta nuestros dias, los
nitratos han demostrado su utilidad indis-
cutible en el tratamiento de la cardiopatia
isquémica y la hipertension arterial (HTA).
Actualmente se conoce el mecanismos de
accion de este grupo de fArmacos relajantes
inespecificos directos del musculo liso
vascular que provocan vasodilatacion gene-
ralizada, es mas enérgica la accion en el
lecho de capacitacion venosa, que sobre la
resistencia arteriolar, lo cual hemodina-
micamente resulta en una disminucién del
retorno venoso con caida del volumen
diast6lico ventricular izquierdo y con des-
censo de las presiones sistémicas y
pulmonar; disminuyen ademds la demanda
miocardica de oxigeno, actian sobre la pre
y la poscarga, aumentan el flujo coronario
por dilatacién de los vasos epicardicos y
disminuyen la compresion sistolica sobre
los vasos coronarios lo cual facilita la cir-
culacién a través de ellos.®° A pesar de su
documentado efecto hipotensor, su empleo
como tal se ha limitado, independientemente
de su réapida accién, por la corta duracion
de su efecto y para algunos autores por su
tolerancia.®! En 1987, Fontanet y otros®
dieron a conocer una investigacion acerca
del uso del isosorbide en el tratamiento de
un grupo de pacientes con HTA severa, en
la cual obtuvieron buenos resultados otros
autores, lo han empleado en el tratamiento
hemodindmico de la HTA esencial."?

La nifedipina es un bloqueador de los
canales lentos de calcio, relajante de la fi-
bra muscular lisa de las arteriolas, con gran
efecto vasodilatador, que ha probado su efica-
cia en el tratamiento prolongado y en el de
las urgencias hipertensivas; se usa habitual-
mente como monoterapia, de administra-
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cion sublingual, aunque se ha demostrado
que la via oral es igualmente efectiva, para
algunos autores tiene escasos efectos cola-
terales, lo cual la ha convertido en uno de
los medicamentos élites de nuestros servi-
cios de urgencia.'*!” Aunque otros autores
como Watcher'® han alertado sobre la pro-
duccién de hipotension sintomadtica, angi-
na, isquemia miocardica aguda y cefalea
pulsatil.

Dada la necesidad de incrementar las
opciones terapéuticas de la urgencia
hipertensiva, realizamos esta investigacion
para determinar el valor del dinitrato de
isosorbide y establecer una correlacién con
la nifedipina, como su regla de oro, te-
niendo en cuenta su bien ganado lugar en el
acervo farmacolégico.

METODOS

Trabajamos sobre una muestra de 80
pacientes que tenian entre 25 y 60 afios de
edad, sin limitacién de sexo ni raza, aten-
didos en el Servicio de Urgencia del Hos-
pital Clinicoquirdrgico "Hermanos
Ameijeiras” y que cumplian los criterios
de urgencia hipertensiva.

Distribuimos la muestra en 2 grupos
de 40 pacientes cada uno, aleatoriamente,
les administramos de la misma forma y a
doble ciegas 10 mg de nifedipina o dinitrato
de isosorbide sublingual, medicamentos dis-
tribuidos a su vez en 2 grupos bajo enmas-
caramiento y administrado por personal que
no intervenia en el seguimiento clinico del
paciente.

A cada paciente le realizamos interro-
gatorio y examen fisico completo a su lle-
gada al Servicio de Urgencia, le medimos
la TA en ambos miembros superiores con
un esfigmomandmetro de mercurio, estan-
do sentado y después de reposar 5 min, rea-
lizamos la medicién con el brazo apoyado



en la mesa al nivel del corazén, seguin re-
comendaciones para la técnica de medida,
senaladas en el JNC-V.’Incluimos una toma
de pie, después de 2 min de estancia en
esta posicion. Identificamos la presion
sist6lica con el primer ruido y la diastdlica
con la desaparicion (V fase). Comprobada
la urgencia hipertensiva, comenzamos el
periodo controlado de tratamiento durante
90 min. Administramos una dosis inicial del
farmaco correspondiente (10 mg de
nifedipina o isosorbide) por via sublingual
y medimos la presion arterial (PA) cada 15
min. En los casos en que la PA diastdlica se
mantuvo igual o disminuyd menos de 10
mmHg en los 45 min posteriores a la admi-
nistraciéon de la primera dosis utilizamos
una segunda igual; posteriormente seguimos
midiendo la TA de la misma forma, duran-
te 45 min mas.

Controlamos la aparicién de efectos se-
cundarios por interrogatorio de los sinto-
mas més frecuentes y observacion.

Segtin la respuesta al tratamiento cla-
sificamos el estado de urgencia hipertensiva
en:

A. Controlado: cuando con 1 6 2 dosis del
medicamento utilizado se alcanzaron
cifras de TAD de 100 mmHg o por de-
bajo, en los 90 min posteriores a la ad-
ministracion del fAirmaco.

B. Parcialmente controlado: cuando con 2
dosis, en los 90 min se mantuvieron ci-
fras de TAD por encima de 100 mmHg,
pero descendieron 10 mmHg o maés las
cifras iniciales.

C. No controlado: cuando la presion
diastdlica se mantuvo igual o disminuyd
menos de 10 mmHg después de utilizar
2 dosis del farmaco correspondiente en
los 90 min posteriores a la dosis inicial.

Los resultados obtenidos se exponen en
tablas de contingencia. Empleamos el por-
centaje como medida de resumen.

RESULTADOS

La composicion de la muestra mostro
un porcentaje similar de ambos sexos, lige-
ro predominio de la raza negra (58,57 %) y
un predominio del grupo etario de 45 a 60
afos (51,42 %). Hubo un mayor niimero de
pacientes controlados con la primera dosis
de nitrosorbide 72,5 % (n=29) en compa-
racion con la nifedipina 47,5 % (n=19),
seglin mostramos en la tabla 1.

A pesar de una segunda dosis adminis-
trada, 4 pacientes por cada grupo no logra-
ron controlar la crisis (tabla 2).

Después de la segunda dosis, el nime-
ro de casos controlados y de no controlados
fue similar para ambos grupos (tabla 3).

Las reacciones secundarias -cefalea
ligera- predominaron en el grupo que uso
nifedipina 42,5 % contra el del isosorbide
20 % (tabla 4).

TABLA 1. Distribucidn de pacientes segiin medicamento utilizado

y respuesta a la primera dosis

Medicamento Controlados No controlados  Total
No. % No. % No. %

19 475 21 525 40 100
29 725 1 275 40 100

Nifedipina
Nitrosorbide

TABLA 2. Distribucidn de pacientes segiin medicamento utilizado
y respuesta a la sequnda dosis

Medicamento Controlados  No controlados  Total
No. % No.. % No. %

Nifedipina 17 81 4 19 21 100
Nitrosorbide 7 636 4 364 1 100
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TABLA 3. Distribucidn de pacientes segtn medicamentos utiliza-
dos y resultados obtenidos

Medicamento Controlados  No controlados  Total
No. % No.. % No. %

Nifedipina 36 90 4 10 40 100
Nitrosorbide 36 90 4 10 40 100

TABLA 4. Distribucidn de pacientes segiin medicamentos utiliza-
dos y aparicion de reacciones secundarias

Reaccion No reaccion
secundaria  secundaria Total
No. %  No. % No. %

Medicamento

Nifedipina 17 425 23 575 40 100
Nitrosorbide 8 20 32 8 40 100
Total 25 3125 55 6875 80 100
DISCUSION

Desde hace varios afios se practica po-
sitivamente el uso de la nitroglicerina
parenteral en la urgencia hipertensiva
perioperatoria,'® pero en este grupo de
farmacos faltaba la introduccién del em-

SUMMARY

pleo oral en las urgencias y teniendo en
cuenta las experiencias de Fontanet, elegi-
mos el nitrosorbide. Hubo una mayor efec-
tividad del nitrosorbide, pues un mayor nu-
mero de casos se control con una dosis
unica a diferencia de la nifedipina, lo cual
aporta al nitrosorbide, a través de una ma-
yor efectividad, un menor costo. El predo-
minio de la raza negra, para ambos grupos,
en los casos que no respondieron satisfacto-
riamente a una segunda dosis de medica-
mento, pudiera evocar interferencia por fac-
tores étnicos, teniendo en cuenta su conoci-
da mayor severidad del comportamiento
tensional y posibilidad precoz de dafio en
6rganos diana. Después de la segunda do-
sis, el nimero de casos controlados y no
controlados fueron similares, lo cual es una
muestra de la eficacia comparable de am-
bos farmacos.

En conclusion, el dinitrato de iso-
sorbide se comportd como un medicamento
eficaz, de facil administracién y con esca-
sos efectos secundarios, comparable con la
nifedipina. Resulta conveniente considerarlo
como una alternativa mas en nuestros ser-
vicios de urgencia.

The use of sublingual isosorbide dinitrate in the hypertensive urgency was investigated. It was also established a

correlation with nifedipine, whose efficacy has been proved to this end. 80 patients with this diagnosis were

studied and divided at random into 2 groups, who received 10 mg of nifedipine or isosorbide dinitrate and a second

dosage if their pressure was not controlled 45 minutes after the first dosage. With the first dosage of isosorbide

dinitrate a higher number of patients were controlled (n = 29) compared with nifedipine (n = 19). 36 patients

were controlled with the second dosage of both drugs. Nifedipine caused mild cephalalgia. To conclude,

isosorbide dinitrate proved to be an efficient drug, easy to administer and with a few side effects in the treatment

of hypertensive urgency. It may be another alternative for urgency services.

Subject headings: ISOSORBIDE DINITRATE/administration & dosage; NIFEDIPINE/administration & dosage;
EMERGENCY SERVICE; HOSPITAL; ADMINISTRATION, SUBLINGUAL.
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