Rev Cubana Cardiol Cir Cardiovas 2001;15(1):26-30

Instituto de Cardiologia y Cirugia Cardiovascular

EFICACIA ANTIHIPERTENSIVA COMPARADA DEL QUINAPRIL
Y LA NITRENDIPINA"

Dr. David Garcia Barreto, Dr. C,' Marlene Garcia Orihuela,2 Raymid Garcia Fernandez®
Raul Valdesuso Aguilar®

RESUMEN

Con el objetivo de comparar la eficacia antihipertensiva del quinapril y la
nitrendipina en sendas dosis de 20 mg QD se realizd un ensayo aleatorizado,
paralelo, doble ciego, precedido de una etapa de “lavado” con placebo durante
14 dias. Se incluy6 a 30 pacientes hipertensos clase | o Il de acuerdo con el
V1 Reporte Nacional Conjunto. La etapa de tratamiento dur6 30 dias. Después de
la primera semana se le registré a cada paciente un tensiograma. Antes y a fina
del tratamiento cada paciente realiz6 una prueba ergométrica con el objetivo de
medir la capacidad al esfuerzo y la respuesta hipertensiva. La nitrendipina redujo
a cifras normales de presién arterial (< 90/< 140 mmHg) en el 20 % maés de
pacientes que € quinapril (p < 0,01). La presion sistélica también se normalizd
en mas pacientes con nitrendipina (73 % vs 27 %; p < 0,001). La reduccién de
la presion diastélica también fue significativamente mayor en los pacientes que
recibieron nitrendipina. Al gjercicio ambos medicamentos aumentaron la carga
a esfuerzo, disminuyeron el doble producto y la presion sistélica a la misma
carga, aunque las diferencias no fueron estadisticamente significativas. Se concluye
que la nitrendipina es, como monoterapia antihipertensiva y dosis similares, més
efectiva que e quinapril.

DeCS: EFICACIA; HIPERTENSION/quimioterapia; DIHIDROPIRIDINAS/uso
terapelitico, AGENTES ANTIHIPERTENSIVOS/uso terapéutico.

La hipertension arterial, con una en lamayoria de los paises con desarrollo
prevaenciadealrededor del 30 %, quecrece de salud.*®

en la medida que aumenta la edad de la El tratamiento de la hipertensién, a
poblacion,** constituye un problema de pesar de contar con un ndmero consi-
salud puablicano resuelto en nuestro paisy derable de medicamentos, con variados
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mecanismos de accion, apenas logra un
control de arededor delacuarte partedela
poblacién afectada.® La eficacia anti-
hipertensiva se relaciona directamente con
las complicaciones derivadas de una
presién arteria elevada, especialmentecon
los accidentes vasculares encefalicos.”®

El empleo de antagonistas de calcio
(AC) del grupo de las dihidropiridinas de
accion corta en el tratamiento de la
hipertension arterial se ha cuestionado en
losUltimosafios.>* Lanitrendipina, un AC
del grupo delasdihidropiridinas de accién
prolongada, ha demostrado ser eficaz en
varios ensayos aleatorizados, especial-
mente en hipertension sistélicaen el estudio
SysEur.®2

Por otra parte, los inhibidores de la
enzima conversora de angiotensina, han
demostrado ser poco eficaces como Unico
tratamiento en ancianos, afroamericanos®4
y grupos de pacientes con un predominio
de hipertension sistélica.’

El presente ensayo clinico se redizé
con el proposito de comparar la eficacia
antihipertensivade 2 medicamentos que no
seencuentran en nuestro formulario basico.

METODOS

Se incluy6 a 30 pacientes que
voluntariamente aceptaron participar en €l
estudio y presentaban, al menos durante
3 ocasiones, unapresion arterial diastélica
entre 90y 109 mmHgy 140 o mas mmHg
de presion sistdlica, de acuerdo con
el VI Reporte Naciona Conjunto para el
diagndstico, Prevencion y Tratamiento de
laHipertensién (V1 Reporte).* Lainclusion
al estudio se hizo después de una etapa de
“lavado” de 14 dias en las que se empled
un placebo aciegas parasustituir cualquier
medicamento que pudieseinterferir conlos
resultados asi como hacer un tensiograma
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de cada paciente, toméandose el promedio
delas 3 cifrasmayorescomo presion arteria
control.

Se excluyé a pacientes que tuvieran
otraenfermedad asociadaasu hipertension:
bloqueo auriculoventricular de segundo
grado o mayor, insuficienciacardiacagrado
[1- 1V de la NYHA, historia de alergia a
inhibidores de la enzima conversora de
angiotensina (I-ECA) o a AC y ademés,
evidencia o sospecha de embarazo.

Los pacientes fueron asignados
aleatoriamentey adobleciegasal de2tra-
tamientos: quinapril 20 mg QD y nitren-
dipina20 mg QD durante 30 dias.

Antes del inicio y a ultimo dia de
tratamiento cada paciente realizé una
prueba de esfuerzo para medir capacidad
funcional y respuesta hipertensiva. La
prueba se realiz6 en una bicicleta
ergométrica incrementando la carga de
forma escalonada de 25 en 25 watts cada
3 min. La metodologia de esfuerzo y los
criterios de suspension de la prueba han
sido publicados con anterioridad.®

Cada paciente dio su autorizacion
escrita paraparticipar en el estudio.

La media de presion sistélica y
diastdlica, asi como los datos obtenidos de
las pruebas de esfuerzo antesy después,
se compararon por t de Student para datos
pendientes. La diferencia de medias entre
los 2 grupos se analiz6 por t de Student
pareada. Los datos discretos (respuesta
con normotensién o no) se analizaron por
chi cuadrado. Se acept6 una probabilidad
del 5 % o menor como estadisticamente
significativa.

RESULTADOS

Los datos demograficos de la
poblacion estudiada se exponen en la
tabla



TABLA. Datos demogréficos y clinicos

Nitrendipina Quinapril
(n15) (n 15)
Edad media 54 anos 51 anos
Hombres 6 5
Mujeres 9 10
PA.S. inicial 153 +11,4 148135
PA.D. inicial 98,7+ 4,3 101,2+52
Grado de hipertensién:
Etapa | 9 10
Etapall 6 5

La diferencia de medias entre los 2 grupos no fueron
significativas.

x100
20

1955

1923

1 Nitrendipina = Qinapeil

FIG. Doble producto.

Ocho pacientes (53 %), que se encon-
traban bajo tratamiento con nitrendipina
acanzaron cifrasnormalesdepresion arterial
(<90 mmHg dediastdlicay < 140 mmHg de
sistdlica), mientrasque 5 (33 %) deelloslo
hicieron con quinapril (p<0,01). Lapresion
sistdlicasenormalizd en 11 (73 %) pacientes
con nitrendipinay en4 (27 %) con quinapril
(p<0,001). Con nitrendipina, lareduccion de
lapresion diastdlicafuede 14 + 6,2 mmHg
y lasistdlicade 12 + 7,3 mmHg, mientras
gue con quinapril fuede 8,6+ 5,7 mmHgy
de 6,2 + 4,6 mm Hg respectivamente. En
ambos grupos, asi como entre ellos la
reduccion fue significativa (p<0,05).

Lacargaa esfuerzo aumento 25 watts
0 més en 12 pacientes tratados con nitren-
dipinay en 11 tratados con quinapril (p NS).
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El dobleproducto (presion sigtdlicax fre-
cuencia cardiaca) se redujo con ambos
medicamentos, pero en ningun caso fue
significativo (fig.).

En los 11 pacientes que respondieron
en reposo la presion sistdlica disminuy6
un promedio de 16 £+ 4 mmHg con
nitrendipina, aigual cargaentreel primer
y d segundo esfuerzo (pNS), y 11+ 7mmHg
conquinapril (pNS). Ladiferenciademedias
entrelos 2 grupostampoco fuesignificativa.

DISCUSION

Secalculaque arededor deun millén
y medio de cubanos son hipertensos.'’
Larespuestaa tratamiento antihipertensivo
varia con las caracteristicas etareas y
étnicas. Casi la cuarta parte de nuestra
poblacion esta constituida por afro-
americanos, y tenemos un creciente
porcentaje que ha alcanzado la tercera
edad,*” de ahi que sea necesario ensayar
medicamentos anti hi pertensivos que sean
capaces de controlar a la mayoria de la
poblacién afectada con el minimo de
reacciones adversas y con un costo
reducido.

Lamoda, como en muchas actividades
humanas, afecta la prescripcién de
medicamentos.

Enlaultimadécada, losinhibidoresde
la ECA han sustituido a otros grupos de
medicamentos antihipertensivos en la
preferencia de las prescripciones.! No
obstante, en una investigacién observa-
cional enlaque secomparé laeficaciade
6 grupos de medi camentos representativos
de sendos grupos de farmacos anti-
hipertensivos, se encontré que el captopril
eradl quemenosdisminuialapresiénarteria
elevada.®®* Varias razones pueden invocarse
para explicar este hecho: los hipertensos
de latercera edad son poco renino depen-



dientes,*#a igual quelosafroamericanos.®
Por el contrario, los AC han demostrado
ser eficaces en estos grupos de pacientes.?

En e momento quesehizo esteestudio,
se recomendaba emplear un solo medi-
camento escalonado para tratar la hiper-
tension; en la actualidad esto no es asi
y sueleindicarse el inhibidor dela ECA
asociado a un diurético, a un beta-
blogueador o incluso aun AC.

En nuestro estudio, la nitrendipina
empleadacomo monoterapiafue méseficaz
paracontrolar lahipertensién, sobretodo
lasistdlica, que representaun riesgo ma-
yor de complicaciones que la diastdlica?
Esto coincide con lo encontrado en el
megaensayo multicéntrico Sys Eur??
realizado en pacientes ancianos con hiper-
tension sistdlica.

El VI Reporte!* se hizo eco de las
criticas y condena el empleo de los
antagonistas del calcio de corta duracién,
pero aconseja para el tratamiento de la
hipertension sistélicael uso delosdelarga
duracion basandose precisamente en el
estudio Sys Eur. Mientras que tomando en
cuenta varios estudios y megaensayos, |os
inhibidoresdelaECA serecomendaron para

SUMMARY

la hipertension asociada a nefropatia
parenquimatosa y a la que cursa con
insuficienciacardiaca.®

Un aspecto poco usua enlaevaluacion
de antihipertensivos es determinar su
capacidad de impedir la elevacién
desmedida de la presion arterial durante
un esfuerzo fisico controlado.

En este estudio, anbos medicamentos
aumentaron la capacidad de esfuerzo,
disminuyeron el doble producto y el
aumento delapresion arteria conel gercicio,
lo que le confiere a ambos un factor de
proteccion clinica, aungue estos efectos no
hayan sido estadisticamente significativos.

Nuestro estudio tiene 2 grandes
limitantes: pocos pacientes y falta de
suficiente tiempo de seguimiento; de ellas
se deriva que la reduccion de la hiper-
tension puede no asociarse a una dis-
minucion del riesgo de complicaciones.
No obstante, el hecho de controlar e factor
mecanico querepresentalapresion arteria
elevada, debe ser suficiente paradisminuir
significativamente esteriesgo. El tiempo de
seguimiento también impidi6 determinar los
posibles efectos adversos y la adherencia
al tratamiento.

In order to compare the antihypertensive efficiency of quinapril and nitrendipine
at doses of 20 mg QD, a randomized, paralel, double blind assay preceded by a
“lavage” stage with placebo was carried out during 14 days. 30 class | or Il
hypertensive patients were included according to the VI National Joint Report.
The treatment lasted 30 days. After the first week, blood pressure was measured
to every patient. Before and after the treatment each patient underwent an
ergometric test so as to measure the effort capacity and the hypertensive
response. Nitrendipine reduced blood pressure to normal values (< 90/< 140 mm
Hg) in 20 % of patients more than quinapril (p< 0.01). Systolic pressure was
more normal in those patients who were administered nitrendipine (73 % vs 27 %;
p < 0.001). The reduction of the diastolic pressure was significantly higher
among patients taking nitrendipine. On exercising, both drugs increased the
effort charge, reduced the double product and the systolic pressure at the same
charge, though the differences were not statistically significant. It was concluded
that nitrendipine as an antihypertensive monotherapy and at similar doses is
more effective than quinapril.

Subject headings: EFFICACY; HYPERTENSION/drug therapy;
DIHYDROPY RIDINES/therapeutic use: ANTIHYPERTENSIVE AGENTS/
therapeutic use.
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