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En estos últimos años se ha dado énfasis a las alteraciones 
que ciertos medicamentos pueden ocasionor a la mucosa gástrica, 
llamados " gastroerosiuos ". Desde que Hurst en 1943 demostró 
que el ácido acetil salicilic:o produce lesión gástrica, ll.Ví.·H se han 
escrito numerosas publicaciones relacionadas al tema. 

Este daño puede traducirse en forma clínica tanto en pecientes 
asintomáticos como en sintomáticos; siendo las manifestaciones 
más comunes el dolor epigástrico, reflujo gastroesofágico, hasta 
hemorragia del tubo digesti1.10. De los 1.11rrios fármacos capares de 
inducir daño o lo mucoso gostrointestinol podemos enumeror et 
RSR, 11.2,31 los antinflamatorios no esteroideos, 14,5,6,7,81 
corticoides, 191 árido etac.rinito, 1101 anticoagulantes orales, t 111 
teofilina, 112.131 sales de potasio. (141reserpina,1151 etc. 

La gran mayo ria de las inues tigariones se han realizado en el 
campo de la Reumatologia, sin embargo en el área 
cardio1.1asrnlar poca atenrión se ha prestado al tema, no obstante 
que en estos pacientes las manifestaciones c;línicas son igual de 
frec-uentes, así como sus complic:ac:iones, como ulcerndón 
péptica, sangrado e incluso la muerte. 

Por lo tanto se pretende demostrar con este estudio el daño a 
la mucosa gástrirn secundario a medicamentos en pacientes 
cardiópatas y la utilidad de los bloqueadores H2 ( ranitidinai en el 
manejo de estos pacientes. 

OBJETllJO 
- Demostrar que los medicamentos ingeridos por los pacientes 

cardiópatas para el control de sus padecimientos pueden 
ornsionar daíio a la mucosa del tubo digestiuo superior. 

- [I uso de bloquedores H2 como la ranitidina es útil en el 
control de sus sin tomas. además de proteger y mejorar las 
alteraciones producidas en la mucosa. 



MRTERIHL Y METlHH! 

Se reBlizó un estudio prospectiuo, aleBtorio, a doble ciego 
dunmte 4 semanas de obsernaciór. en 40 pacintes c:ardiópatas de 
Bmbos settos con sintomatologiB ácido péptica y que ingerfon 
medicamentos en forma crónica para el control de su enfermadad 
de base .. Se formaron 2 grupos de 20 indiL1iduos rada uno; el 
primero recibió ranitidina 1 GR) y el segundo placebo íGP). 

R todos se les realizó una historia el í ni ca completa, se 
solicitaron eHámenes de laboratorio (biometría hemótica, químico 
s1mguine11, electrolítos séricos), niueles plósmoticos de los drogas 
cordiot•l!sculores en uso (digottino, proponolol, etc), 
elec:trocardiogrnma de reposo, rndiografia de toratt y una 
endoscopia del tubo superior. Se realizó una eoaluación el í ni ca a 
la semana 0,2.4: ln caso necesario y si las condicione'> del 
paciente lo ameritaban se realizó una eua!uación clínica. 
endoscópica y laborntorial a la segunda semana. ~ eoendic~ n 

Se ettcluyeron o todos los pacientes con antecedentes de 
úlcern péptico complicado o artillo, góstritis hemorragico seuera, 
insuficiencia renal, anemia perniciosa. embarazadas o en periodo 
de lactancia. l c:i~ndice 2! 

Los dos grupos formados recibieron en forma aleatoria 150 mg 
!le ranltidlna dos ueces al. dla ( GRJ y placebo dos ueces al dla 
(GPi de las mismas características fisicas que la anterior durante 
4 semanas consecutiuas. Los medicamentos para el control de su 
enfermedad basol se administraron en forma independiente IJ 
bajo uigilancia rardiot•asrular. 

Los síntomas analizado~ fueron dolor epigástrico diurno y 
nocturno. reflujo gastroesofágico fRGEl diurno y nocturno, uómito. 
nausea e intolerancia a los meclicamentos. t1obte 11 con una 
clBSificacicin de tetie, moderada o seuera. 

Los hallazQos endo-¡cópirns se c:lasific:aron en qastritis let•c, 
moderada o ~euera de atuerdo a los criterios de Lañza y mi 1201. 
i:er t3ble 11. 
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i!pendice l 

SE6UIMIENIO 

Semana o 2 4 

Historia tlioica 
EKG .;. ... 
Laboratorio + ~ 

RH Torau + .,. 
Endoscopia ... + + 

Et1aluacióo glollal + 

Roendice 2 

rRITERIOS DE EHCLUSIUN 

- Ulcero peptica aguda o complicada 
- Gastritis hemorritgiCil 
- Embarazadas o en período de lactancia 
- 1 nsuficiencia renal 
- Anemia Perniciosa 
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Tibie 1 

SINTOMRS 8Nftli2ftDOS 

- Náusea 
- Uómito 
- Dolor epigástrico diurno 
- Dolor epigástrico nocturno 
- Reflujo gastroesofagico aiurno 
- Reflujo gastroesofágico nocturno 
- lntolenmcio poro tos medirnmentos 

Grado 
o 
1 

3 
..¡ 

libio 11 

CRITERIOS DE LRNZR 

ESTOMAGO 

N- erosiones 
0-2 
3-5 
6-10 
+ 1 o 

Ulcera de 0.5 mm 
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RESULTRDOS 

R) ORTOS OEMOliRHFl(OS: 
Desde el punto de uista demografico no hubo diferencia en 

cuanto al seHo ( 24 hombres y 1 O mujeres :1, 11..1 ednd promedio 
de los pocientes fue de 59 oños, la enfermedad de base mas 
frecuente fué la hipertensión arterial ( 58% ), seguido por 
insuficiencia cürdiáca 1 36%) y cardiopatía isquémica ( 6~~). 
medro 1 

El isorsobide (36%), digoHino (30%) y proponolol (8%) fueron 
los medicamentos más comunes en ombos grupos y un 26% de 
medicamentos miscelaneos. cuadro 2 

El 5% de los pacientes fumaban y el 1 Oºk inge1ian alcohol en 
forma ocasional, sin alcanzar ualor estadistico. 

B) EHCLUSION DE PUNTOS: 
De los 40 pacientes que mrrrnron el estudio, 4 del grupo 

placebo se eHcluyeron del estudio por ettacerb!:lrión de sus 
síntomas. 

C) SINTOMRS: 
El síntoma más frecuente para los dos grupos al iniciar el 

estudio fué el dolor epigástrico diurno ( GR: 70% GP: 75% ), 
seguido por el reflujo gastroesofógiro diurno (GR: 55% GP:31 %), 
los demás síntomas no tuuieron ualor est11dístico. cu¡¡drn 3 

Ya para la segunda semana se aprecia una mejoria de los 
síntomas, para la cuarta semana de tratamiento la 
sintomatología mejoró notablemente para el GR, 
presentandose dolor epigástrico diurno en el 25% de los 
pacientes comparados con el 69'% del GP ( P <O.O 19 ), y el 
reflujo gasfroesofágico'se presentó en el 16% de los pacientes 
del GR comparados con todos ( 31% 1 del 61' ( P <0.024:1. el resto 
de la sintomas no tienen uülor estadístico. rnadrn5 3,4,5 

5 



O) H8LL8Z60S ENOOSCOPICOS: 
El estuclio para los dos grupos demostró cambios 

inflamatorios uariables, siendo lelle en 4 pacientes l t 0.8%J, 
moderndn en t 9 ( 51 .43) y seuera en 13 ( 3.8%). wadrn 6 

R In cuarto semana de tratamiento el 203 del GR curaron, el 
48'7o mejoraron, 35% permanecieron sin cambios y solo un 5% 
empeoraron, comparados con los pacientes del GP que a la 
cuarta semana el 12.5% curaron. 25% mejoraron, 18. 7% 
permanecieron sin cambios y 43.7 3 empeoraron. cuadro 7, 
para darnos una cifra global de un 60% de pacientes lle! Gil 
que mejoraron contra un 35~;, del GP al final del estudio, 
alcanzando ualor estadístico. 

U LAllORATORIO Y GABINETE: 
No esHistieron alteraciones en las muestras de laboratorio, 

niueles plásmaticos de tas drogas usadas, EKG, tete de toraH al 
finalizar el estudio en ninguno de los dos grupos. 

Tampoco se obseuaron reacciones secunclarias o 
complicaciones retoc:ionados al uso de rnnitidina al finalizar el 
pro toco to. 

En la semana O y 4 del estudio, el paciente realizó una 
autoet1aluación de su sintomatología que fue c:omparada con la 
et1aluación realizada por el inuestigador, encontrando una 
diferencia significatiua a fauor del úR. cu6dro il 
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Cuedro 1 

Antecedentes médirni> Número de ptes y pon.en ta ies 

GR GP 6LUBfll 

1. Hipertensión arterial 12(60%\ 9156%1 21 (58%) 

2. lnsf. Cardiáca 061)0%} 07(44'%) 13l36%J 

3. Angina de pecho 02(10%) 00( 0%) 02( 63) 

TOTAL 20000%·1 16(100%) 36(1003.\ 

Cuadro de frecuencias de antecedentes médicos para cada uno 
de los grupos y para el global de los 36 pacientes. 

Cuadro 2 

Medicación actual Numero de ptes 

68 6P Total 

1. Digo11ina 05 06 11 

2. 1 sosorbide 07 06 13 

3. Propanolol 02 !J 1 03 

4. Miscelaneos 09 

36 

Cuadro de frecuencia de la medicación actual, para cada uno de . 
los grupos y para el global de lo<; 36 paciente~. 
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tUildl"O 3 

Compornción entre grupos de 111 euolución 
de la sintomatología 6utrointestinal 

SINTOMR GRUPO Coolucilin e11ire le li lle& de Dt1$e 11 I• temilRil 4 

p 
Peor- sin nmbio Mejmiil 

Dolor e. diurno Ran 10 40 50 0.1996 
Pla 19 44 37 

Dolor e. noc:t Ran 1 Ci 58 26 0.2827 
Pla 38 44 18 

R.G.E.D Ran 00 47 53 0.0240 
Pla 25 50 25 

-----
R.G.E.N Ran 00 74 26 0.0922 

Pla 13 75 12 

Náu$ea Ran 05 74 21 0.6785 
Pla 19 44 37 

llómito Ran 00 90 10 0.6572 
Pla 00 94 06 

lntol. alim. Han 05 74 21 ll.47UU 
Pla 25 50 25 

Gastritis Ran 05 30 65 0.1234 
Pla 25 31 44 
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Cu11clro '* 
Comparación entre grupos de ta euotución 

de In sintomntologín 6nstrointestinol 

SINTOMR GRUPO bolución entre la linea de ba!e y la semana 2 D 

Peof ~111nmt.io Hejo1i.i 

Dolor e. diurno Ran 15 25 60 O.?t 45 
Pla 07 40 53 

Dolor e. Noct Ran 05 65 30 0.6685 
Plo 20 47 33 

R.G.E.D Ran 00 45 55 0.0706 
Pla 07 60 33 

R.G.E.N Ran os 70 25 0.6301 
Pla 07 73 20 

Náusea Ran 05. 70 25 
0.1 B74 Pla 07 47 46 

Uómito flan uo 90 lO 0.7624 
Pla 00 87 13 

lntol. alim flan 05 75 20 0.7367 
Pl!'I 20 53 27 
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Cuadro 5 

Porceotoje y número de pticiente~ por grupo, que presentan 
sintomatología gastrointestinal de leue a seoern. 

Síntomn Grupo semana o Semana 2 semana 4 
No pte. % No Pte % No Pte '~ 

Dolor e. Diurno Ran 14 70 06 30 05 25 
Pla 12 75 07 47 l ! 59 

Ootor e. Noct. Ran 06 30 01 05 03 16 
Plo 06 37 04 24 08 so 

R.G.E.O. Ran 11 55 00 00 03 16 
Pla 05 31 03 20 05 31 

R.G.E.N Ran 05 25 03 15 02 10 
Pla 03 19 01 07 03 19 

Nóuseo Ron 06 30 02 10 03 16 
Pla 07 +i 03 20 05 31 

llómito Rao 02 lO 00 00 00 00 
Pla 03 i9 Ol u 02 12 

lntol. alim Ran 06 30 03 lS 03 16 
Pla 07 44 os 53 09 56 
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Cuar!ro 6 

Hollozgos endoscópicos 

Gastritis leue 4 
Gastritis moderada 19 
Gastritis seuera 13 

36 

Cuadro? 

Euolución Endoscópice 

6R GP 

Mejo ria B (40%1 4(25%) 

Curación 4 (20%.:1 2112,5%J 

Empeoraron 1(5~~) 7 (43%1 

Sin cambios 7 ( 35'7.,} 3 i1!l.7%i 

TOTAL 20 il 00'?:.J 161. 1001:) 
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Cu•llro 8 

Comparoción entre 1_Jrupos. tie lil et•aluacon general por el paciente 
y por el médico. 

Grupo Control síntomas (%) 

-t. 
Malo Sin tilmbios Regular Bueno Ewcelente 

PRCIENTE 

Ranitidina 00 15 00 30 55 0.0341 
Placebo 07 20 13 40 20 

INUESTIGHDOR 

Ranitidina 05 10 00 35 50 0.0150 
Placebo 20 27 13 20 20 
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n!UUSION 

No es de nuestro conocimiento la eHistencia de algún trabajo 
preL•io Que compruebe la capacidad agresora sobre el 
ret•estimiento interno del estómogo ocasionado por estos 
medicamentos. cuy!! copacidad de lesión se queda en los 
comentarios de " pasillo ". Este trabajo sugeriría la eHistencia 
esta posibilidad que aquardará estudios posteriores; asi como 
será necesario desglosa!· los distintos productos, uno de otro para 
determinar la capacidad agresiua de cada cual. 

La gastritis es diagnosticada frecuentemente en la práctica 
médica y ha sido sujeta ha numerosas publicaciones, los tipos 
mñs frecuentes de gastritis son aquellas que se producen en 
pacientes seriamente enfermos, en nlcoholicos, o en nquellos que 
toman medicamentos como los RINES, sales de potasio, hierro, 
etc, que han sido descritas corno drogas que mayor dafío causan a 
la mucosa. Todas estas drogas causan dispepsia, malestar 
epigástrico, e incluso llegar a lesionar seueramente a la mucosa, 
causando erosiones, úlceras o sangrado. Esto ua a depender de 
la suceptibilidad indiuidual y de la dosis administrada; 
desgraciadamente la euidencia endoscópica de las lesiones se 
correlaciona pobremente con los síntomas; por fortuna la 
hemorragia masiua y las perforaciones son raras en estos casos. 

Desde linttot en 1938 ! 11 y posterioemente Hurst en 1943 t 16) 
se demostró el daño que la aspirina (RSA) causa a la mucosa 
gástrica; Desde entonces numerosas publicaciones han 
comprobado la u1pacldacl ele agresión para la mucosa del tracto 
cligestiuo superior que tienen estos productos (16,11,19,191 y los 
HINES 1 20,23,;!&J. Este conocimiento disparo uno 5erie de estudios 
diseñados para inL•estigar productos tofl capocidod pro lec toro 
para la mucosa gástrica, entre ellos los ;rntagonis tas H2 y otros 
! 20,21.22.23,2-1.25.25). 

Si bien la patogenia de la lesión ele la mucosa inducida por la 
aspirimi y tos AINE': ha sido motiL•o de múltiples inuestigaciones 
que han permitido lleg6r a conclusiones; acción dual, directa y !l 

traués de la síntesis de prostaglandinas. El mecanismo posible de 
la lesión consecutil•a a estos productos no ha sido estudiada. 
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Ouizá reconozca diuersos participantes, algunos probablemente 
similares a los descritos para la aspirina y RINES, a los que se 
sumarian factores dependientes tJel problema circulatorio de los 
enfermos. 

Este estudio demostró que el doño o lo mucoso gástrico es 
común en los pacientes cardiópatas que ingieren medicamentos 
en forma crónica y la utilidad de la nmitidina en controlar· algunos 
de sus síntomas y mejorar los hallazgos endoscópicos. No hubo 
alteraciones en los niueles plosmático11 de las drogas por la 
nmitidina. 

No tuuleron significado los factores de riesgo como alcohol, 
cigarrillo, además tampoco sufrieron alteraciones los niueles 
seericos de las drogas cardiouascutares usadas. 

14 
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1. 

CIN[LUSIONU 

El paciente cardiópata presenta alterne.iones en la mucosa 
por el uso crónico de medicamentos (en este es\utliu se 
incluyeron en conjunto). 

2. El uso de la ranitidina es útil en la preuención de las 
alternc:iones que se producen en la mucosa, así romo e.n el 
control de algunos de sus síntomas. 

1. 
No se presentaron alteraciones en los niueles plasmáticos de 
las drogas cordiovosculores usodos ol administrnr ronitidina. 

15 



l. 

2. 

3. 

B 1 Bll DliHHf 1 P. 

Hurst, fl. Aspirin and gastric haemorrhage. 
Brit Med J. 1943 1: 68 

Brourn RK, Mitchell N, The influence of sorne of the salicyl 
compounds on natural history of peptic ulcer. 
Gastroenterotogy 1956, 1: 198-203 

Rldoguer M, Rlcolo R, Fríos J. Lesiones gostroduodenales 
inducidas por fármaco~. 
Gastroenterologia y hepatolog i a 1986; 9: 140-148. 

4. Graham D, Agrama! N, Roth S. Preuention of NSAIO-lnduced 
gastric with misoprostol: Multicentre, doble-blind, placebo 
con trolled-t rlal. 
Ramal 1988; 11 12-1283. 

5. Ehsanullah RS, Page MC, Tildesley 6, Ulood Jr. PreL1ention of 
gastroduodenal damage induced by non esteroidal 
anti-inflamatory drugs: Controlled tria! of ranitidine. 
BrMedJ 1988;29: 1017-1020. 

6. Gerber LH, Roony PJ, Me Carthy DM. Healing of peptic ulcer 
durig continued anti-inflamatory drug ternpy in Rheumatic 
Arthritis. 
J.Clin. Gastroenetrol 1981; 3:7-11. 

7. Menict:e C, Malcoui R, Rndersen Jr, l'edersen C, Hansen lM. 
llandomised study of the inf!uence of non-s teroidal 
anti-in flamatory úrugs on the treatment of peptic ule;er in 
patients mith Reumatic disease. 
Gut. 1987; 28: 226-229. 

8. Sanford HR, Nosteroidal anti-inflamatory drug gastropathy 
Arch 1 nt Med l 9B6; 146: 1075-1076. 

16 



9. Messer J, Restman D, Sacho HS, Smith Jr H, Chalmers TC. 
Rssociation of adrenocorticos tero id the rnpy and peptic ulcer 
disease. 
N Engl Med. 1983 ; 309: 21-24 

1 O. Jir:k H, Porter J, Drug induced gastrointestinal bleeding. Report 
1 rom tlle Boston conaooratlua Drus suniell!ance Program. 
lancet 1978, 2:87-89. 

11. Cheussede S, Oesechellien JP, lerebours et al. Les 
hemorragies digestiues sous treitement anticoagulant. 
Rnelyse retrospectiue d'une serie de 18 cas consecutifs. 
Gastroenterol Din Biol 1084; 8:152-156. 

12.Harnbleton 6, Weinberger M, Taylor l. Comparison of 
cromoglicate and theophylline in controlling symptoms of 
chronic: astllme. 
loncet 1977; 1: 381-385. 

13. Ramsay LE, Mackay n, Eppel ML. Oral suatained-realese 
aminopllilline in medicalimpatients: ~actors related to 
toHicity and plasma the phylline concentrations. 
Brlt J rnn Pharmac:ol 1980 10: 101-1 07. 

14. Me Mahom F6, Jerome RR, Rkdamar K. Effect of potassium 
chloride suplements on upper gt1strointestint1I mucost1. 
Clin. Pharmacol. 1984: 35: 852-855. 

15. Diea Ga, Rrmengol JR. Salord J. Euolución de las lesiones 
gástricas agudas hemorragicas por fárnacos. 
Med Clin t Barc.J 1983. 80: 254-257. 

16. Thorsen UIB, lllestern O, Tam<Jli:a V. Morrisey Jf, flspirin injury 
to the gas trie mucosa: gastroc:ameni obsernotions of the 
effect of PH. 
Arch lnt. Med 1968: 121: .:\99-506. 

17 



17. Douth waite OH, Linott GR. Gastrocopic obsernations of 
effect of aspirin and certain other substances on the 
stomach. 
Lanat 1988; 2: 1222-1225. 

18. Wein R, Pitmrm ER, Grahom EC. Rspirin nnd gostric bleeding, 
gftstroscopic obseruntions, t11ith reuice literoture. 
Rn. J. Med 1961; 31: 266-278. 

19. Uicters FN, Stanley MM, Rspirin gastritis; gastroduodenos 
copie obseruation. 
Gastroenterology 1963; 44: 419-423. 

20. Robinson MG, Griffin Jlll, Bro111ers J, Kogan FJ, lanzti FC. Effer.t 
of nmitidine on gastroduodennl mucoso! domoge induced by 
Nosteroidal antiinflamatory drugs. 
Dig Dis Sri 1989; 34 (3): 424-428. 

21. Tesler MA, lim ES. Protection of gastric mucosa by sucrnlfate 
rrom aspirine-induced erosion.s. 
J. Clin Gastroenterol 3( suppl 2 ): 175 - 1779. 

22. lanza f, Peace K, Gustit us l, Rack ~F. A blinóed endoscopie 
comparatiue study of mi<>oprostol oersus sucralfate and 
placebo in the preoention of aspirin-ioduced gastric and 
duodenal ulceration. 
Hm J. Gastroenterol 93 {2): 143-146, 19SS. 

23. Lanza f. A óuonle-blincl study of prophylatíc effert of 
misoprostol on fesions of gastric and duodenul mucosu 
induced by ornl administrntion of tolmetin in healthy suljects. 
Oig Ois Sti 1986, 31 (2): l 315-1365. 

24. Berkowitz JM, Rogenes PH. Sharp JT, UJarner CW. Rariitidine 
protects agains t gastroduodenal murnsal damage as;:oc.iatcd 
llliHl ctlronlc espirin ttl~rapg. 

Arctt lnt Med 147: 2137-213g. 1967. 
18 



25. Ha111k:ey CJ, Somery wille KW, Marshall S. Prophyhmis of 
aspirin-induced gostric mucoso! bleeding with ronitidine. 
Hliment Phormocol Ther 1988; 2: 245-252. 

26. Roth SH, Bennet RE, Mitchell es et al. Cimetidine therapy in 
nosteroidal anti-inflarnatory drug gastropathy: Double-blind 
long-term eualuation. 
Rrch lnt Med 1987; 147: 1798-t801. 

27. Roth SH, Rgromal N, Mahowal et al. Misoprostot heols 
gastroduodenat injurig in patientes with Rheumatois Rrthritis 
receiuing Rspirin. 
Med 1989; 75- 779. 

28. Lanza f, Roger li, Nelson R et al. R comparatiue endoscoplc 
aualuation of the damaging effec:ts of nonesteroidal 
anti-inflammatory agent.s on thegastric: ond duodeno! mucoso. 
f!m J. Gastroenterology 1901; 75:17-21. 

19 


	Portada
	Índice
	Texto
	Conclusiones
	Bibliografía



