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Grados de hipertension arterial segun valores
de presién arterial en mayores de 18 afios

Sistolica (mm Hg)  Diastélica (mm Hg)

Normal elevada 130-139 85-89
Hipertension
Estadio 1 (leve) 140-159 90-99
Estadio 2 (moderada) 160-179 100-109
Estadio 3 (grave) 180-209 110-119
Estadio 4 (muy grave) =210 =120

J. Flérez, Farmacologia Humana

NO FARMACOLOGICO
NORMALIZACION DEL PESO
DIETA: reduccion del sodio, adecuado ingreso de calcio, potasio
y magnesio, pobre en grasas.
ACTIVIDAD FiSICA AEROBICA
ABANDONO DEL HABITO TABAQUICO
MODERACION DEL CONSUMO

DE ALCOHOL

FARMACOLOGICO
Reduce la Presion Arterial
Aumenta la eficacia de los farmacos antihipertensivos
Disminuye el riesgo cardiovascular
Reduce la morbimortalidad

35-40% ACV

20-25% IAM

50% IC

METAS DEL TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO

*Reduccion de las cifras de presion arterial, a lo mas norn

que sea alcanzable.
«Disminucién de la morbimortalidad,
*Modificar los factores de riesgo cardiovascular

«Prevenir la enfermedad.
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FARMACOS ANTIHIPERTENSIVOS

ANTAGONISTAS a-ADRENERGICOS
(Prazosina, Terazosina, Doxazosina)

*ANTAGONISTAS B—ADRENERGICOS (Atenolol, Propranolol,
Metoprolol )
Jévenes hipertensos, con patologia cardiaca asociada: angina,
infarto, arritmias

*INHIBIDORES DE LAENZIMA CONVERTIDORADE
ANGIOTENSINA (Enalapril, Captopril, Lisinopril)

Intolerancia a diuréticos yB-. Pueden usarse en caso de ICC,
diabetes e hipertrofia ventricular izquierda

*ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR DE ANGIOTENSINA
(Losartan)
Hipertensién esencial

FARMACOS ANTIHIPERTENSIVOS

*BLOQUEADORES DE CANALES DE CALCIO
(Nifedipino,  Verapamilo, Nitrendipino)

Pacientes que no toleran diuréticos, B-, hipertensos con baja actividad
plasmatica de renina, patologia pulmonar asociada, enf vascular perif. o
hipertrofia del ventriculo izquierdo.

*DIURETICOS (Furosemida, Hidroclorotiazida)
« En ancianos y en hipertensos

*VASODILATADORES DIRECTOS (Hidralazina, Nitroglicerina,
Nitroprusiato Sédico)




FARMACOS ANTIHIPERTENSIVOS

«Cuando el cuadro de hipertensién no se controla con un solo agente,
debe reemplazarse por otro farmaco de distinta clase.

Si con esto no es suficiente se debe utilizar asociaciones de farmacos.

*En general, los diuréticos deben asociarse, si no se usaron en primer
lugar, al resto de los grupos terapéuticos, ya que potencian el efecto
antihipertensivo de todos ellos.

«Si con dos agentes no se controla, afiadir un tercer agente ha sido
préactica comuan.

*En todo caso, siempre se debe evaluar, antes de hacer una nueva
asociacion, si hay falta de cumplimiento del paciente, dosificacion
inapropiada o consumo exagerado de alcohol o de otros factores
inductores de hipertension.

|ANTAGONISTAS ADRENERGICOS

ANTAGONISTAS a-1:
Prazozina, Terazosina Doxazosina, (Tamsulosina®)

EFECTOS FARMACOLOGICOS:
Vasodilatacion arteriolar y venosa
Disminucioén de la resistencia vascular periféfrica
Disminucién de la presion arterial

MECANISMO DE ACCION:
Bloqueo del receptar-1y desplazamiento
de la accién de norepinefrina (vasoconstrigtor)

RAM:

Hipotension y sincope (1era dosis)
Cefaleas, mareos, somnolencia, nduseas
Eyaculacion retardada o inhibida

USOS TERAPEUTICOS:

Hipertension arterial, Falla cardiaca congestiRBH

[ INDICACIONES PARA ANTAGONISTAS ALFA-1 ADRENERGICOS

) Blogueador alfa-1 HIPERPLASIA
HIPERTENSION Ej: Doxazosina PROSTATICA BENIGNA

Inhibicién de la

estimulacion alfa-1
ARTERIAS adrenérgica del CUELLO DE LAVEJIGA
DE RESISTENCIA musculo liso PROSTATA

Luellmann, Color Atlas of Pharmacology © 2005 Thiem

ANTAGONISTAS ADRENERGICOS

ANTAGONISTAS BETA
No selectivosf1, 32: PROPRANOLOL
Cardioselectivos @1 selectivos: ATENOLOL
Mixtos a-1 y B: CARVEDILOL

MECANISMO DE ACCION:
Blogqueo de receptoresl y

EFECTOS FARMACOLOGICOS
«Disminuyen frecuencia, contraccién y veloc. conduccién cardiaca
«Disminucién del gasto cardiaco
«Disminucién de la presién arterial
*Reduccién persistente del gasto cardiaco sin aumento de la resistencia
vascular periférica
«Disminuye requerimientos de oxigeno por el miocardio
«Efectos antiarritmicos: disminuyen excitabilidad, conduccién AV,
automatismo.

ANTAGONISTAS B-ADRENERGICOS

No selectivosf1, f2: PROPRANOLOL
Cardioselectivos @1 selectivos: ATENOLOL
Mixtosa-1y B: CARVEDILOL

MECANISMO DE ACCION:
Bloqueo de receptoresl y3

OTROS EFECTOS FARMACOLOGICOS

«Cardioselectivos menor efecto

«Aumento de la contraccién del musculo bronquial

«Evita advertencia y recuperacion de hipoglicemia

*Bloquea temblor inducido por catecolaminas

«Disminuye produccion del humor acuoso y facilita el drenaje
«Aumenta triglicéridos y disminuye HDL

EFECTOS DE BETA BLOQUEADORES EN LA FUNCION CARDIACA

£ =

B-Blocker
blocks
receptor

100ml|

Volumen/latido l
t

\ Estimulacién Beta-1 /,
Bloqueo Beta-adrenérgico
Trabajo cardiaco T
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Luellmann, Color Atlas of Pharmacology © 2005 Thieme




ANTAGONISTAS ADRENERGICOS

APLICACIONES TERAPEUTICAS

e Cardiopatia isquémica

e Angina

» Insuficiencia cardiaca leve

« Hipertension (efectos metabdlicos)
e Arritmias (supraventriculares)

* Otros: Ansiedad, prolapso mitral, temblor esencial,
profilaxis de la migrafia, sincope vasovagal,
glaucoma.

ANTAGONISTAS ADRENERGICOS

Reacciones Adversas:

« Insuficiencia cardiaca congestiva.
« Bradicardia

«  Broncoconstriccién

* Hipoglicemia

« Sindrome de Raynaud

« Enf. Vascular Periférica

« Alucinaciones, insomnio, depresion, pesadillas,
diarrea, nauseas, dolor epigastrico, flatulencia.

« Impotencia, fatiga, extremidades frias.

Simpaticoliticos: efectos en los bronquios y tono vascular

Asthmatic

PBy-Blockade ..:’_._' By-Stimulation P, Blockade ..“:'_’_’ Py-Stimulation

Luellmann, Color Atlas of Pharmacology © 2005 Thieme

AGONISTAS ADRENERGICOS |

AGONISTAS a-2: CLONIDINA ; METILDOPA |

EFECTOS FARMACOLOGICOS:
*Hipotensién
«Disminucién del flujo simpatico central y secrecién de
norepinefrina, mediante accién presinaptica
«Disminuye resistencia vascular
«Disminuye retorno venoso
*Disminuye contractilidad y frecuencia cardiaca

RAM
Xerostomia y sedacion
Disfuncién sexual

USOS TERAPEUTICOS
*Hipertension arterial
«Adiccion y Sindrome de abstinencia (Clonidina;

 METILDOPA: INHIBIDOR DEL TONO SIMPATICO
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Luellmann, Color Atlas of Pharmacology © 2005 Thieme

ANTAGONISTAS DEL CANAL DE CALCIO
« Fenilalquilaminas:

Verapamilo, anipamilo gallopamilo
« Benzotiacepinas:

Diltiazem
« Dihidropiridinas:
Nifedipina, Amlodipina, Felodipina, Isradipina,
Nicardipina, Niguldipina, Nimodipina, Nisoldipina, CHOHNCH),
Nitrendipina, Teludipina
DILTIAZEM
Frecuencia Selectividad OCH,
Firmaco Contractilidad cardiaca vasos/carazén o .
s
Verapamilo I i 1 N
Diltiazem 1l | 1 »
Nifedipino” ) " 10
Amlodipino 10 o O
Nitrendipino b 1 100 ’
Nicardipino 1 100
Isradipino 100 NIFEDIPINA
Felodipino 100

Nisoldipino - - 1.000




Antagonistas de Ca **:
Acciones Farmacolégicas

» Acciones
— Disminuyen el ingreso de calcio extracelular
— Limitan la concentracion intracelular de calcio

» Consecuencias
— | dromotropismo
— | cronotropismo
— | inotropismo
— Relajacién del muasculo liso arterial

Cardiacos

ANTAGONISTAS DEL CALCIO
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Luellmann, Color Atlas of Pharmacology © 2005 Thieme

ANTAGONISTAS DE CALCIO:
Nifedipina, Verapamil, Diltiazem, Nitrendipina

APLICACIONES TERAPEUTICAS

+ Hipertension (DHP de accion prolongada)
*Angina y espasmo coronario
«Taquicardia supraventricular

CONTRAINDICACIONES
« Bradicardia
« Infarto (DHPs)
« Cardiomiopatia obstructiva
« Insuf. Cardiaca congestiva:
- La empeora
- No disminuye la hipertrofia
*Angina inestable

REACCIONES ADVERSAS MAS IMPORTANTES DE
ALGUNOS ANTAGONISTAS DEL CALCIO (%)

Enojecimiznto Malesia Edema Proveczeicn

acial Cefalezs Taquizardia  ymereos  Esefimeno  maleoly deangina
Nifedipino 625 734 Bajo-25 312 0 18 Bajo-14
(liberacion répida)
Nifedipino 0 167 0 4 3 10-30 0
(liberacion lenta)
Verapamilo 67 6 0 7 34 ) 0
Diltiazem 02 49 0 67 4 610 0
Amlodipino 2 < Placebo 0 5 0 10 0
Felodipino 48 1119 12 6 0 14-36 0
(liberacion lenta)

* 10 % con placei.
* 12 % con placzbo,

INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE
ANGIOTENSINA (IECA)
Captopril, Enalapril, Fosinopril...

Angiotensindgeno
<« Renina

Péptidos inactivos Angiotensina |

\ s @ Cimasa
+~—— BA——— Catepsina
/ («escape»)
Bradicinina Angiotensina Il
‘ Receptor B2 |

‘ Receptor AT1 | ‘ Receptor AT2 |

7 6xido nitrico

Vasodilatacion Proliferacion Antiproliferacion
Proteccion tisular Inflamacion Diferenciacion
T aldosterona Antiinflamacion
Activacion del SNS Regeneracion tisular
Retencion de sodio Natriuresis

IECAS (Farmacocinética)

—

2 Caracteristica | CAPTOPRIL | ENALAPRIL | FOSINOPRIL
HS/\E/U\N
CH, Grupo funcional | -SH -COOH -PO2
HOOC
Captopril Biodisponibilidad | 70% 40% 36%
Vida Media 2h 11h 11,5h
Durac. de accién|3-4 h 12-24 h 12-24 h
Eliminacion renal renal Renal/hepd
Profarmaco No Si Si
" [3
o)k/
0 gy O

P

o
- ) L . . d
Lisinopril Fosinopril .




INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORADE ANGIOTENSIN A (IECA)
Captopril, Enalapril y Fosinopril

‘ ACCIONES FARMACOLOGICAS Y APLICACIONES

Hipertensién

-Disminuye resistencia vascular
periférica
-Disminuye hipertrofia ventricular izq.

-Mejora funcién endotelial coronaria
-Aumenta flujo sanguineo renal

-Hipotension
-Hiperkalemia
-Disminucién de la funcién renal

Falla cardiaca -Tos, . »
-Vasodilatacién y disminucién de la -Edema angioneurdtico,
postcarga - Disgeusia

-Disminuye la precarga
-Disminuye resistencia renovascular

Infarto agudo del miocardio
-Disminuye remodelamiento

-Mejora funcién endotelial

ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR DE ANGIOTENSINA (AT1)

Losartdn @), Candesartdn (), Telmisartan (), Valsartan
Losartan: 2-butil-4-cloro-1-[p- (0-1H-tets I-5-i  Ifenil)ber 5-metanol

| USO TERAPEUTICO: HIPERTENSION

ANTAGONISTAS DEL RECEPTOR DE ANGIOTENSINA
(ARAII')

*Es una alternativa en intolerancia a IECAs

*No tiene efectos adversos relacionados con bradikin ina
*No es superior al efecto de IECAs

*Efecto maximo: 3- 6 semanas

Receptor ATL:
Tejidos: Muscular Liso, Miocardio, Glandula adrenal, cerebro,
rifion, suprarrenales.

|Sartanes inhiben su efecto presor y liberador de aldoslierona

|USO TERAPEUTICO: HIPERTENSION

Famaco Tmax fhoras) Biodispondiidsd sbsoivta (¥) Vi media ds efiminacon (horss) Ui o prodeinas
Candesantin k) 15% 9 8%
Egrosantin 152 1% Lo L]
Iresaran 152 %-80% 115 oy
Losartin M % &4 B
Temsartin 851 A2%5% u 935%
Vaisarian 4 5% L] o%

Farmacocinética de Losartan:
Biodisponibilidad: 33%
Vida media: 2 h; metabolito activo: 9 h
Eliminacién por via hepatica
No es profarmaco

D

IMPORTANCIA DE LA REDUCCION DE LA PRESION ARTERIAL  PARA
DISMINUIR LAS TASAS DE MORBIMORTALIDAD CARDIOVASCUL AR

REDUCCION DE 5-6 mm Hg EN LA PRESION DIASTOLICA Y DE 42 mm Hg EN LA
PRESION SISTOLICA SE TRADUCE EN:
REDUCCIONES DEL RIESGO DE 35-42% DE INFARTO
REDUCCION DE 12-16% DE ENFERMEDAD CORONARIA,
(TRAS 5 ANOS DE TRATAMIENTO).

ESTA FIRMEMENTE ESTABLECIDO QUE LOS AGENTES ANTIHERTENSIVOS
QUE ACTUAN EN EL SISTEMA RAA TIENEN UN MAYOR IMPACD EN LA
MORBILIDAD Y MORTALIDAD CARDIOVASCULAR QUE LOS ANTIHIPERTENSIVOS
ANTERIORMENTE DESARROLLADOS, QUE PRODUCEN REDUCCI@&S SIMILARES
EN LA PRESION ARTERIAL
(American Heart Journal 148: 747-754, 2004.)

ESTUDIOS CLINICOS:

IECAs: CAPPP, STOP-2, HOPE, PROGRESS, ALLHAT, ANB*2, CONSENSUS |,

ARAIl:  LIFE, SCOPE, VALUE, ONTARGET, TRANSCEND
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Diuréticos de asa: FUROSEMIDA Diuréticos tiazida: HIDROCLOROTIAZIDA

Inhibe la reabsorcién de Na+, Cl-, Ca++y Mg++
Aumenta la excrecién de H+, K+, HCO3- y fosfato

Accion a nivel del tabulo distal:
Aumento moderado de la excrecion de NaCl, HCO3, fosfatc
K+, H+, magnesio y reabsorcién de Ca++

RAM vy toxicidad

Aplicaciones terapéuticas
*Edema

RAM y toxicidad
*Hipovolemia e Hipotension

*Hiponatremia y deplecién
de volumen.

Aplicaciones terapéuticas

Insuficiencia Cardiaca Cong. crénica

Hipertension (no son de lera linea)
Sindrome nefrético

*Hipopotasemia,
Hipomagnesemia e
Hipocalcemia

«Alcalosis metabolica

-ICC, cirrosis, sindrome nefrotico,
Falla renal crénica

-Inefectivos a filtracién glomerular

de < 30-40 L/min

1K+, Na+, Cl-, Mg++

ICa++, 4cido urico

Edema agudo de pulmén

*Hiperuricemia,
Hiperglicemia

. LDLI HDL l

+Alcalosis metabdlica
«Disminuye tolerancia a la glucos:
«Disminuye secrecién de insulina

ILDL y HOLY

Triglicéridos

*Hipertension

*Osteoporosis

«Célculos renales de calcio
Diabetes insipida nefrégena

Q

PERFIL DE EFECTOS ADVERSOS DE LOS DISTINTOS GRUPOS DE ANTIHIPERTENSIVOS
Efecto Adverso ARAII IECA Diuréticos p-bloguezntes Ca-anfagonistas

Cefalea - = - _ +
Rubefaccion - - - - 42
Edema - = -
Disnea - -
Bradicardia/Aritmia - -
Fatiga - -
Frio en exiremidades -
Impatencia -
Gota .

Tos

H\%nsifm Ortostética
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