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TRATAMIENTO DE LA HIPERTENSION ARTERIAL SISTEMATICA LEVE,
MODERADA CON METOPROLOL

RESUMEN::

Se esdudianon 30 pacientes aduftos con hipertensidn anterial sdste
matica, no complicada, con edades entre 30 y 60 afos en el Hospi -
taf Regional "Lic. Adolfo Ldpez Mateos" ISSSTE, administrando Me -
toprolol a dosis inicial de 200 mg. dianios, dosis atil en €a ma -
yoria de Los casos. Se suspendid cualquier otno tratamiento anti-
hiperntensivo antes del estudio. Se hicieron examenes de £aborato-
rio al inicio y al §inal y se controls a Los pacientes cada semana.

Se obtuvieron resultados excelentes al ginal def estudio en el ~--
§0%, buena en el 12%, negulanes en ef 4% y nulos en el 4%.

Hubo pocos efectos colaterales y 40fo en tres fue necesario suspen
der ¢f tratamiento. Casi Zodos Los pacientes presentaron bradicar
dia no importante. La hespuesta de La tensidn arterial sirtélica-
fue menos evidente que £a observada en €a diastdlica £o que puede-
explicanse por ef poco efecto que tiene el medicamento sobre el vo
Lumen Aistdlico. Se concluye que el Metoprofof es un medicamento-
Qtil pana el tratamiento de La hipertensién, con pocos efectos co-
Laterales .

Palabras clave: Metoprolol, antihepertensivo, bradicandia, volu
men Adstolico.

SUMMARY :

Study thinty patients with sistemic anterial hipertension no com -
plicated, between the ages of 30 and 60 in the Hospital Regional -
"Lic. Adolfo Ldpez Mateos" ISSSTE, initial dosage was 200 mg. - -
today and in the mejority of patients effective dose, aften suspen
sion of all treatment hipentension, Laboratony test were made at -



" the beginning and end of the study and patients wene seen at -
weekly intervals.

Results were excellent 4in 80%, good 12%, fair 4% and negative 4%.
Side effects of Little significance and three patients were with
drawn §rom this treatment.

In almost all patients bradycardia appeared but did no impontant.
Systolic pressure was Less favonably affected than diastolic proba
bly because the ghug has Little effect on systolic volume Metopro-
Lol 4is an effective drug for the treatment of hypertension panticu
Lany affecting diastolic pressure with side effects Little.

Key Wonds: Metoprnolol, hypertensdion, bradycandia, systolie, - -
volume.,



INTRODUCCTON:

En Las Gltimas décadas, se ha observado un incremento en £a gre -
cueneia de aparicidn de La hipentensitn anterial sistémica de ori-
gen esencial en varios paises incluyendo el nuestro.

Esto es corroborado por Los estudios nealizados por varios investd
gadores en grandes grupos de £a poblacin, mostrando claramente -
que elevaciones ain discretas de £a tensidn anterial diastolica -
producen disminucidn en el promedic de vida. Asimismo, es un he -
cho que ef hipentenso tratado tieme menos complicaciones Aecunda -
nias y un promedio de vida mds alto en comparacidn con enfeamos no
tratados. (5, 12, 1#{

En el 90% de fLos pacientes hipertensos se desconoce £a etiofogia -
def padecimiento y se £es diagnostica como hipertensos esenciales.
En estos pacientes y en afgunos con hipertensidn secundarnia ef ini
co tratamiento es ef uso de agentes antihipertensivos que Logren -
mantenen €as cifras de tensibn arnterial dentno de Los €imites nor-
maes. {2, 3, 16)

Los betabloqueadores son medicamentos que se han utilizado desde -
hace varios afios en el tratamiento de La hipertensiin arterial; el
mecanismo exacto de accidn es ain desconoeido se han propuesto va-
rios mecanismos de accidn para explicar el efecto antihipertensivo
de estos medicamentos como son:

1. Disminucidn def gasto candiaco y £a frecuencia cardiaca.

2. Disminueddn del nivel de henina plasmatica y angiotensina.

3. Modulacidn de 2a actividad nerviosa simpatica periférica efe -
rente.

4. Produceidn de efectos dindirectos centrafes.

Los mecanismos de aceibn y el efecto benlfico de Los beta bloguea-
dones en el tratamiento de £a hipertensitn arterial es ya aceptado
pon todos Los investigadones; el problema es encontrar un betablo-
queador que se absorva conrectamente pon via ongal, que tenga poco



efecto depreson candiaco y que ademds su efecto antihipertensivo -
sea efdcaz. (4, 6, 7, 9, 10, 11, 13)

Se nefiene en La Eiteratura médica que ef Metoprolof se absowe -
adecuadamente por ef intestino, 50Lo se encuentra en materia fecal
det 0.5 al 6%. Su via de eliminacidn es principalmente a través -
del nindn entre el 76 y 96%, su efecto Admpatico es a través de £a
disminuedidn de Los impulsos adrenbrgicos a nivel central y no se -
£o ha descrito efecto quinidinico. Desde ef punto de vista hemodi
namico, parece neducin el gasto cardiaco y el chonotropismo, sin -
agectar el vofumen sistdeico. {1, 3, 4, 7, 9, 10, 15, 18}

Ceinicamente se ha encontrado que el Metoprofol neduce £a tensidn-
arterial sistolica y £a media, en clino y en ortostatismo, con po-
cos efectos colaterales, similarnes a Los que han presentado pacien
tes tratados con algin placebo, consistiendo mlas grecuentemente -
en: cefalea, disnea, nauseas, diavrea. (3, 9, 10)

EL presente thabajo tuvo por obfeto corrobonan el efecto antihiper
tensivo del Metopnofol, asl como su tolerancia en un ghupo de pa -
clentes con hipertensidn anterial sistémica Leve a moderada de --
nuestro hospital.

MATERIAL Y METODOS

Se sometieron a tratamiento con Metoprolol 30 pacientes entne 30 y
60 afios de edad, 19 del sexo demenino 63% y 11 del sexo masculino-
36% [Fig. 1). Selecciondndolos de La consufta externa de medicina
intenna, escogiendo aquellos paclentes que correspondieran a tipo-
esencial, y con hipentensidn diastdlica que se clasificara dentro-
de Leve a moderado, 90 mm a 100 mn de Hg. y de 100 mm a 110 mm, de
Hg. nespectivamente y con antiguedad vaniable de £a hipentension -
como se muesira en La |Fig. 2) fueron excluidos del estudio: - -
engeamos con signos o sintomas de: Insuficiencia cardiaca conges -
tiva, hipentension maligna, insuficiencia ventriculan derecha con-
secutiva @ hdpertensidn pulmonan, defectos en La conduceitn A-v -



como bloqued auricufo ventriculor de segundo y tercer grado, car -
diomeglia, bracardia sinusal, estenosis o insuficiencia agrtica, -
historia previa de indanto def méocardio o de accidente cenebrovas
cuban antes de uno o mas episodios de encefalopatia hipentensiva-
en el Lapso del ano anterion, ninitis alérgica, broncoespasmo in -
cluyendo asma bronquial o enfermedad pulmonan obstructiva erdnica,
pacientes con diabetes mefeitus tratada con Lnsufina o agentes hi-
poglicemiantes onales, que estuvieran reeibiendo digitilicos, an -
tiaitmicos o anticoagulantes, complicaciones renales o hepdticas
asl como pacientes embarazadas o con probabitidad de embanazo.

Todo antihipentensivo fue suspendido cuando menos una semana antes
de inician La administrnacidn def Metopnolof. Antes de iniciar el-
tratamiento, Ae hizo histonia clinica completa, se Les neallzd es-
tudios bdsicos de Laboratonio como biometria hemitica, quimica san
guinea (glucosa, urea, creatinina, sodio, potasdio y deido drico) y
cuantificacion de bilinnubinas, estudios que en La mayonia de oca-
sdones no se hepontanon en forma completa pon dificultades téeni -
cas en ef Laboratonio; ademds de telemradioghagia de torax y elec-
trocandioghama.

Se citd a Los pacientes cada semana para controf de La tensidn an-
ternial, peso conporal, frecuencia cardiaca y para investigar La po
s4ble aparicidn de efectos colatenales cabe sefialan que £o0s pacien
tes no sdempre asistieron con £a regularidad deseable.

La obsenvacidn se efectud pon un Lapso de 12 semanas el cual com -
prendid Los meses de septiembre, octubre y noviembne de 1988, sien
do Lo mds representative def estudic Las £res gases en que se pudo
dévidin; una inicial que comprendid todo Lo anteriormente expuesto
y £a administracion de 200 mg de Metoprolol {2 tabletas cada 24 ho
ras, esta dosds se modificd de acuerdo, a La nespuesta Ain exceder
de 300 mg. al dia. La gase media que fue entre €a quinta y sexta-
semana y La tercera fase a La décima segunda Aemana en £a cual Ae-
valoraron Los nesultados ginales. La neApuesta se valons tomando-
en cuenta el descenso de £a tensidn anterdal diastilica como:



- Excefente, cuando descendid 20 mm de Hg o mas.
- Buena, cuando descendid entre 15 y 19 mm Hg.

- Regulan, si bajé entre 10 y 14 mm Hg.

- Nula, 44 £a baja fue menon de 9 mm Hg.

RESULTADOS

De £os 30 pacientes en £os que se {nicid el estudio, dos pacien-
tes abandonaron el proghama a £a cuarta semana y quinta semanas-
hespectivamente conrespondiente al 6.66% y en tres pacientes se-
suspendid ef medicamento 9.99%, pon £a apanicidn de efectos cofa
terales que se atrnibuyeron a su wso. Fig. 3.

La nespuestam al tratamiento en £a sexta semana se considend --
como excelente en 12 pacientes (39.96%), buena en seis (19.98%),
negular en cinco (16/65%) y nula en dos (6.66%). Fig. ¢

AL §inal def periodo de observacidn. de doce semanas, Ae valord-
La nespuesta como excelente en 20 pacientes conrespondiendo al -
{80%), buena en tres pacientes (12%), regular en un paciente - -
(4%) y nulo en un pacientes (4%), cabe aclaran que estos A€timos
poncentajes estan caloulados en base 25 paclentes que fueron -
Los que concluyeron el estudio. Fig. 5.

Do Los 20 pacientes que obtuvieron respuesia excelente, &sta se-
manifestd en €a primena semana en 14 de €os casos con dosis Ani-
cial de 200 mg al dia; en seis fue necesario aumentan £a dosis a
250 mg porn dia para obtenen La nespuesta, £a cual se Lognd entre
fa cuanta y octava semanas.

De Los trnes pacientes que respondieron bien af tratamiento, en -
uno se manifestd el efecto hipotenson despuds de £a primera sema
na, con una dosds de 200 mg. al dia, en £Los dos nestantes, se ne
quirid una dosis de 250 mg y de 300 mg al dia y La nespuesta -
apanecid a £a quinta y Aexta semana respectivamente. Sin embargo,
aunque £a respuesita gue catalogada como buena por haber descendido



Las cifnas diastdlicas entre 15 y 19 mm de Hg., al ginal de tra-
Ztamiento La tensdibn anterial diastdlica fue de 95 mm de fig. en -
un paciente y de 80 mm de Hg en otrnos dos pacientes.

EL paciente como nesufiado regular al final del tratamiento, tu-
vo una hespuesta catalogada como buena en £a quinta semana, man-
tenilndose asl durante seis semanas, para ascender nuevamente, -
44n Lognan mejonan €a nespuesta a pesar de que €a dosis del medi
camento se incrementd a 300 mg af dia.

En el paciente con resultado nulo al ginal del estudio, se habia
Logrado una nespuesta negular a £a cuarta y octava Aemana, vol -
viends a clevanse La tensidn arterial diastdlica en £as cuatro -
semanas nestantes a pesar de haber mantenido €a dosis de 300 mg -
al dia. en ocho pacientes con nespuesta inicial regular, buena o
excelente fue necesanio aumentan fa dosis de Metoprofof entre fa-
cuanta y novena semanas de thatamiento para intentar mantener La-
nespuesta, Lo que se Logrhd en cinco de eflos, en uno inclusive La
supend; La dosds maxima usada gue de 300 mg al dia. Por el con -
thanio, en aeis pacientes con excefente nespuesta, pudo bajanse -
La dosis a 100 mg al dia sin modificaciones en ef resultado.

En 23 pacientes se obsenvd disminucidn de La §recuencia del pulso,
en uno se mantuvo L{gual y en el 4€timo aumentd Ligeramente.

En 17 pacientes el descenso fue menon de 20 Latidos pon minuto, -
en thes de 2] a 30 y en otros tres pacientes mayor de 30 pulsacio
nes. La maxima reduccddn def pulso fue de 36 Latidos pon minuto-
en un paciente con frecuencia infcial de 95 por minuto y con exce
Zente nespuesta al thatamiento.

En 16 pacientes no Ae encontranon cambios patofdgicos en el fondo
de ofo al inician el tratamiento, en seis Ae encontrd angioespas-
mo y en tres pacientes angloespasmo con angioesclernosds, con el -
tratamiento no se apreciaron modificaciones en este pardmetro.

En cinco pacientes se encontraron alteraciones en ef electrocan -
diognama af inician ef tnatamiento; en un dato de cregimiento --



ventricubar Lzquierda no cornoborado en £a tefe de torax, en dos
se obsenvs bloqueo incompleto de £a rama Lzquierda def haz de Hiz
en otno bloqueo de La nama derecha, en otro paciente bloqueo de -
nama {zquierda e iAquemia subepicdrdica sobre ef ventricubo iz --
quierdo.

En este paciente se aprecid mejoria al término def estudio. 20 pa
clentes aumentaron Ligeramente de peso corporal, siendo en £a ma-
yoria- menon de 1 Kg. y s0Lo en un caso el Lncremento fue de - -
2.1 Kg. y en otro de 2.9 Kg., en Los otnos cinco pacientes el pe-
40 4e mantuvo 3<in cambiod o con una minima disminucidn no cuanti-
§icada.

Al empezar el tratamiento Los exdmenes de Laboratonio fueron.nor-
mafes adin que se apreciaran cambios de importancia durante y al-
finalizan el periodo def estudio.

21 pacientes habian necibido thatamiento antihipertensivo previo-
al uso del Metoprolol; en ocho £a nespuesia habia sido excelente,
sdete de elfos tambiln nespondieron en fonma excefente al meto -
prolol sdendo en una La respuesta nula. De Los sedls con buena -
nespuesta a otros productos, cineo respondieron en forma excelen-
e al Metoprofol y uno nespondid en §orma negufan. De £os seis -
con nespuesta regular a otros medicamentos, cinco tuvieron resul-
tados excefentes y uno nulo. Pon dtimo, el paciente que habila -
tendido respuesia nuba con otros antihipertensivos nespondid en -
forma excelente al medicamento valorado.

Siete pacientes tuvieron manifestaciones clinicas cofaterales pro
bablemente debidas af uso def Metoprolol; en cuatro fueron poco -
impontantes y no ob&igaton a £a suspensidn del medicamento y Los-
cuales aparecieron generalmenie al principio del tratamiento y --
consdistienon en cefaleas y nauseas. En £os tres pacientes en que
se suspendid el tratamiento, en uno por aparicidn de cefalea - --
intensa, en otro por disnea y sensacidn de presidn precordial y -
en el altimo porn La apanicidn de insomnic y sensacidn de disminu-
eidn de €a capacidad de concentracidn, asil como pon La disminu- -



cidn de La grecuencia candiaca de 108 a 70 Latidos por minuto; Los
efectos colaterales aparcedlenon a Los thes dias, a €os dos y thes
semanas nespectivamente, a dosis de 200 mg en Los dos padmttos pa-
clentes y de 300 en el altimo. Los slntomas se desaparecicron al-
suspenden el medicamento, estos ties pacientes no habian respondi-
do a La terapéutica.

De Los dos pacientes que no regresanon a control, en uno se habia -
Loghado excelente nespuesta con 200 mg. af dia de metoprolol, a La
tencena semana; en el otro no se habia obtenido nespuesia a La - -
cuanta semana con 300 mg.

AL {inal det tratamiento, veinzitres pacientes tenian cifras de len
s4i0n anterial diastélica de 90, 80 y 70 mm de Hg. y otro con mala -
respuesta pues sus cifras Ae mantuvieron en 104 mm de Hg.

DISCUSTON Y CONCLUSTONES

Por Los nesultados obtenidos en el estudio, con el uso de mefoptolol,
en el tratamiento de La hipertensidn arteniaf sistémica, se concluye
que La respuesta fue satisgactonia. Tomando en cucnia que el descen
50 de La tensidn antenial diastilica al §inaf de Las doce semanas de
trnatamiento, se observa que ef 80% se Lognd una disminucidn superion
a £os 20 mm de Hg. y en el 12% de descenso fue de 10 a 19 mm de Hg.,
es decin que ef 92% de Los pacientes tratados, se obiuvo una disminu
cldn en Las cifnas de tensidon anternial diastdlica enine 10 y 20 mm -
de Hg., y en dos pacientes descendi® hasta 30 mm de Hg. 8% y en un - .
paciente 4% se considernd nufo pues La tensién diastdlica se mantuvo

en 110 mm de Hg. En mds de £a mitad de £os paclentes £a tensdidn s4s
tolica no descendid en £a misma magnitud de La observada en €as ¢ -

fras diastdlicas, este hecho concuerda con Los Lnfonmes que 4e repor
tan en fLa Literatuna médica que el metoprofol no disminuye el gasto

cardiaco sistilico, meforando de esta manena el gasto al aumentarn el
volumen de 2eenado diastdlico pon a bradicardia (1,4,7,6,9,10 y 15},



A2 companan ef efecto a £a sexts y decimosegunda semanas se observo
en t&uminos generales que ef tratamiento fue mejor al ginal del £xa
ztamiento. Los pacdentes que nespondiechon en fonma bucna o regufan,
Lo hicienon en fonma excelente al fdnming del estudic, en algunos -
£a nespuesta mejond al {ncnementan €a dosis por probable aco:tumbra
miento, pero en othos La mefonia se obZuve 4<in varian La dosis, es
probable que estos pacdientes no estuvieron £Levando en foama {ndica
da el tratamiento dunante Las primenas semanas {2,3,5,6,9,10 11}).

Los efectos colaternales fuenon poco importanies, en fa mayoria se -
obsenvanon al principio def trhatamiento y s6L0 en tnes pacientes --
12% fue necesanic suspenden ef tratamiento, pues Los efectos desapa
necienon af suspender el medicamente (9,10,11,).

La gran mayonia presentd disminucidn de La frecuencia cardiaca en -
algunos superion a 30 Latidos pon minutos, sdn que aparecieran cfec
tos colatenales por este motivo, este efecto es sobre el cronotno -
pismo que se fe desonibe en fa Literatura médica (1, 4, 6, &, 9, -
10}.

NingGn paciente presentd cambios importantes en Los estudios de La-
boratonic efectuados al inicio y al final del esiudic, tampoco cam-
bios en el fondo de ofo y s0lo en un caso se observd mefonia en el-
efectrocardiograma al disminuir el grado de bloques de £a nama Lz =
quierda del haz de Hiz, fendmenc que no se Le atribuge al medica -
mento {1, 4, 7, §, 14, 15},

La dosis con La cual se inicld el tratamiento se redufo en algunos-
casos, Logrindose mantenen La misma redpuesta antihipertensiva, 4in
embargo; La fercera parte de Los pacientes estudiados, hubo £a nece
sddad de aumentan La dosds para thatar de conservan fa respuesta -
indedal, Lo que se Loghd en La mitad de €08 casos. En £a mayosia La
dosds Q4L fue de 300 mg. al dia 5680 un caso se aumentd hasta - -

400 mg.

Por Lo obsenvado en este estudio se puede asegurar que ef Metoprofol
del Sector Safud es un medicamento excefente para tnatan pacientes-



hiperiensos, con hipentensitn Leve a moderada siempne y cuando es
ttn dispuestos a colaboran en su tratamiento; ademds de producin-
pocos egectos colaterales, Los cuales suelen aparecer al prined -
plo del tratamiento, que La dosds 0248 varia entne 200 y 300 mg.-
al dia y que probablemente se desannole zolerancia al medicamen-
1o Lo cual no se concluye en esta observacion.



Edad 30 a 40 |41 a 50 51 a 60

Sexo anos afcs anos Total
Femenino 2 7 10 19
Mascutino 7 4 n

Fig. 1 Edad y Sexo

! menos ) mas se
mes 6 ano ) agnora
meses ano
5 b 10 2

F{g. 11 Antiguedad de Hipentensidn



9.99 %

/////

////

E{g. 111 Pacientes, que suspendieron y abandonanon el
atamiento.

100 £,

16.65 %
/ 6.66 %
74 W/
Excelentes Buena Regufan Nufo

Fig. 1V. Respuesta al tratamiento a fa sexta semana.



Fig. V . Respuesta final al tratamiento a €a décima segunda semana.



10.

BIBLIOGRAFIA

. Anpad Tosaky, Lasfo Szekeres, and David J. Heatse:

Metoprolol heduces nepenfusdon-induced §ibriflaticn in the -
isolate heant:protection 4is Aecondary to bradycardi.

Rev. Jounnal of Caxdiovascufan Phanmacofogy. 10: 489-497, -
1987,

. Bayés de Luna, J. Sofer. Tratado de Candivlogia: Grandes Sin-

dromes 111, Hipertens{ién: Ed. Doyma, Esp. pdg. 311-324;86.

. Braumwald E. Tratade de Candiologia: Hipertensidn arfernial. -

Ed. Saundens, Phifadefphia. pdg. 447-466; 64.

. Bruno Tnimanco, m.d., Nicola De fLuca, M.D., Albonto Cuccole.-

Md., Bruno Ricedardfei, M.D., Glovanni Rosieléo, M.D., Guise-
ppe Lembo, M.D., and Massimo Volpe, M.D.,: Beta bfockers and-
Left ventnicufan hyperntrophy in hypertension. Rev. American -
Heant Journal. 114:975-963 1967.

. Gale H, Rutan, M.P.H., M.D., Lewis H. Kullen, M.D., Dr. P.H.,

James D. Neaton, Ph.D., Deborah N, Wentworth, M.P.H., Robert-
H. Mc Donald, M.D., and W. McFate Smith, M.D. Mortality asso-
ciated with diastolic hypertension and isolated systolic hy -
pentension among men scheened gor the muliiple nisk gactor -
intervention trniaf. Rev. Cinculation #7,N¢ 3, 504-514,1985.

. Helmut Drexlen, M.D., Ulnich Banhandt, B.S., Thomas Melnertz-

M.D., Helmut Wollschlanger, M.D., Mangred Lehmann, M.D., and-
Hanjong Just, M.D. Contrasting peripheral shiit-tem and - -
fong-term effects of converting enzime Lnhibition in partients
with convestive heart faifune. Rev. Cinculation; 79:491-502,-
1989.

. John McB.Hodgson M.D., Mark D. Cohen M.D., Szaboles Szentpe -

tery, M.D., and Marc 0. Thames, M.D., Effects of regional - -
alga beta bloqueadones on hesting and hyperemic coronary - -
blood §Low in conscious, uhstressed humans. Rev. Cinculation-
79:797-609, 1989.

. Kenneth Egatnup. .D., Odense, Denmaik. Rendomized double --

blind companisr :f metoprolof, nifedipina, and thein combina
tion in chronic  zable angina: Effects on toial ischemic acti
vity and heart . te at onset of ischemia. American Heant - -
Jounnal; 116:¢° 978, 1988.

. Matthew 1, ont . .. Robent Satten. Texnaplutica MEdica manual -

Washington Uni.:wsity. Ed. Salvat, 255-261; 1987,

M Foz Safa S. E~.iLL, C. Solen Angefaga. Teraplutica en medicd
na interna. Be.. bloqueadones, Ed. Dyma, 273-283: 19§7.



1.

14.

16,

Misael unibe, Humberto Badilfo, Ragact Hustado. Trnatado de me
dicina interna, T.1, Hipertension arterial, Ed. Panameticana”
pdg. 311-315. 1988,

. Ray W. Giffond Jn., M.D., Chainman; Walien Kinkendaf, M.D,, -

Daniel T.0'Connox, M.D., Williom Weidman,M.D., Membens

Office evaluation of Hypertension. A Statement of Healith Puo-
fesionals by a writing group of Zhe council for high blosd -
pressure heseanch, Amendean Heant Assocdation.

Cineulation. #9,N2. 3:721-731, 1989.

. Sodeman A.S. Torazd R.C. Gifford. Fisiopatologin cliniea HE =

pertensddn Arnterndial. ED. Interamenicana, 215-250, 1963.

Stegan N Witlich, M.D., Sinikka Pohfola-Sintonen, H.D., - -
Santinder J.S., Bhatia, M.D.,Thomas L. Shook, M.D., Geoffrey-
H. Togler, M.D., James E. Muller M.D., Dorothy G. Curzis, R.N.
Gondon H. Wit&iams, M.D., and Petern H. Stone, M.D.

Suppression of sdlent ischemia by metoprofol without aliera -
tion of morning Lncnease of platelet agghe-gability in pa --
tients with stable cononany artery disease. Cinculation.?9: -
557-565, 1989.

. Steven M. Hellbrunn, M.D., ﬁin Shah, M.D., Michael R. Bristow

M.D., Ph. D, Hannah A. Valantine, MBBS, MRCP, Robert Ginsbuxg,
M.D., and Michael B. Fowfer, MBBS, MRCP. Increased Beta nccep
ton densdity and {improved hemodynamic response to catecholami-
ne stimelation durning Long-tenm metoprolof thenapy in heart -
failurne grom diLated cardiomyopathy.

Cincubation.79: 483-490, 1959.

. W.B. Kannet, M.D., Pauf Sonlie, M.S., and Tavia Gordon. - -

Labile Hypertension: A Faulty concept? The Framingham Siudy.
Circulation, 61. N2 6,1183-1187, 1980.

. W.B. Kannel, M.D., MP.H., T.R. Dawber, M.D.,MP.H., and D.L. -

Me. Gee, Ph. D. Penspectives on systolic hypertension. The -
Framingham study. Cinculation, 61, N%6, 1179-1182, 1960,
Wiltiam J. Lawton, M.D., Annette Fitz, M.D., Crhitine Grant,-
M.S., and David K. Witth, Ph.D. Dopamine Beta-hidroxylase and
plasma rend) activity in patients with Low-, nowmal and - -
High-renin < -sential hypentensdion.

Cineulatic .53, N5, 1063-1069, 1979.

.....

watdil b et Beeee



	Portada
	Resumen
	Texto
	Discusión y Conclusiones
	Bibliografía



