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I N T R o D u e e I o N 

Recientemente la presencia de Hipertensión Sistólica Aislada 

(XSH) en el paciente anciano ha sido motivo de diversas 

investigaciones. El interés por esta enfermedad se basa en el 

antecedente de ser causa importante de complicaciones tanto 

cardiológicas como neurológicas, las cuales pueden a su vez ser 

causa de secuelas en un grupo de pacientes que por sus 

caracteristicas en general, son más vulnerables al medio en el 

que se desarrollan. Hasta hace algunos aftos existia el concepto 

de que las personas ancianas con cifras tensionalee elevadas con 

o sin sintomatoloqia nunca eran candidatas a tratamiento 

farmacolóqico de la hipertensión. Tarde o temprano aparecieron 

una serie de complicaciones que hicieron necesaria la 

aplicación de medidas terapeúticas tales que disminuyeran 

dichas complicaciones. Existen múltiples tratamientos de los 

cuales se continua investigando acerca de sus beneficios, 

eficacia y seguridad tomando en cuenta el tipo de población 

afectada. considerando aspectos epidemiológicos, fisiopatológicos 

y de desarrollo de la enfermedad se ha establecido que es 

necesario el implantar esquemas 

llevar una evolución satisfactoria 

terape~ticos que per111tan 

de la enfermedad y por lo 

tanto logren disminuir sus complicaciones. 
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M A R e o T E o R I e o 

D E F I N I C I O N 

Al considerar la Hipertensión Sistólica Aislada (ISH) en el 

paciente anciano es necesario establecer definiciones prácticas. 

Bn estudios biol6qicos una definición de anciano basada en la 

edad cronol6qica puede ser que no se correlacione con las 

caracteristicas fisolóqicas de cada individuo; para efecto de 

estudios epidemiolóqicos longitudinales se ha establecido que a 

partir de los 60 anos el definir al sujeto como anciano asequra 

un seguimiento de dichos estudios de por los menos 10 aftos (1). 

Por otra parte, la definición de ISH ha variado de estudios 

a estudios. En forma general los investic¡adores la han 

considerado como aquella en la cual la presión sistólica (PS) es 

i11Ual o mayor a 160 mmH9 y la presión diastólica (PD) es igual o 

menor a 90 o 95 mmHc¡; para el desarrollo de este protocolo de 

inveatiqación hemos tomado la primer diastólica seftalada 

considerando que una mayor proporción de los investi9adores han 

tomado dichas cifras para efectos de investigación (2). 

-2-



E P I D E H I O L O G I A 

La Hipertensión Arterial Sistémica (HAS) es en general uno 

de los padecimientos más importantes en la epoca actual al 

considerar el impacto de su frecuencia, la presencia de sus 

manifestaciones clínicas y la aparición de las complicaciones; en 

el paciente anciano es aún más relevante el tomar en cuenta 

dichos aspectos (3), 

El descenso observado en las tasas de natalidad durante los 

últimos 20 anos aunado al desarrollo actual de la sociedad, 

proyectan hacia el afto 2000 la presencia de un 18 a 20~ de 

población mayor de 65 aftos. a nivel mundial. Esto es importante al 

considerar entonces que el tratamiento de la HAS ser' 

determinante en ese grupo de individuos a fin de poder 

proporcionarles una mejor calidad de vida (4). 

La HAS representa en el anciano un problema de salud serio y 

trascendente. De 1976 a 1980 según datos de las encuestas 

realizadas por la National Health and Nutrition Bxamination 

survey (NHNANES), al rededor del 64% de las personas con edades 

entre los 65 y los 74 aftos cursan con elevación de las cifras 

tensionales ya sea sist6lica, diastólica o ambas, lo que refleja 
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la importancia del padecimiento en general; a su vez esta 

frecuencia refleja proporcionalmente la prevalencia de la 

población con peligro de cursar con sus complicaciones y secuelas 

(3). 

Bn México se desconoce a ciencia cierta la magnitud del 

problema que es la HAS. Los datos obtenidos hasta ahora infieren 

que entre 1970 y 1981 el desarrollo de procesos morbosos 

cardiacos y cerebrovasculares han derivado en su mayor parte como 

consecuencia de la HAS. En la actualidad dichas complicaciones 

ocupan las primeras causas de muerte en el pais al considerar 

el grupo de edad (7). 

Bn nuestro medio el Evento vascular cerebral como 

complicación de la HAS ha sido la tercer causa de muerte en el 

servicio de Medicina Interna del Hospital central Norte de PBHEX 

durante 1992. Igualmente la presencia de otras complicaciones 

derivadas de la HAS han ocupado un lugar importante en la 

•orbi-mortalidad de dicho servicio. 

con lo anterior y con la aparición de nuevos 

antihipertensivo~ se ha estimulado en general un incremento del 

'º'de tratamientos antihipertensivos en el anciano (S}. 
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Especificamente en cuanto a ISH catalogada durante mucho 

tiempo como normal en la 

loe investigadores el 

población anciana, 

interés de establecer 

se ha despertado en 

en una forma m'e 

acorde diversos aspectos al respecto de sus caracteriaticas en 

general. 

En 1991 se publicaron los resultados finales de las 

investigaciones llevadas a cabo en 

Hypertension in Elderly Patients (SHEP) 

el programa systolic 

desarrollado en diversas 

comunidades de Estados unidos e iniciado en 1984, el cual reveló 

datos importantes tanto de tipo epidemiológico como de 

tratamiento y complicaciones relacionadas con la IBH (2). 

otro estudio multicéntrico que ha aportado igualmente datos 

de relevancia en cuanto a la ISH lo ha sido el syst-Bur, un 

estudio realizado en comunidades europeas el cual en 1992 ha 

reportado parcialmente sus resultados lo que a incrementado el 

conocimiento de aspectos y alternativas de tratamiento (6). 

A partir de esos estudios 

investio-aciones 

establecido en 

de relevancia 

forma objetiva 

con 

datos 

han 

las 

surgido mQltiples 

cuales se han 

sobre epideaiologia, 

fisiopatoloqia, tratamiento y complicaciones de la IBH. 

-s-



La prevalencia de tanto la hipertensión sistólica como 

diastólica en los ancianos ha sido sobreestimada en muchos 

estudios epidemiolóQicos. Dicha sobreestimación ha dependido del 

n\l.mero de mediciones de tensión arterial (TA} realizadas a cada 

paciente asi como de los niveles de PS o PD empleados para 

definir a la enfermedad. La prevalencia disminuye cuando existe 

un aumento en el nómero de mediciones de la TA. A pesar de ello 

alqunos estudios como el Hypertension Detection and Follow-up 

Proqram (HDFP) y el estudio SHBP antes seftalado han mostrado una 

prevalencia de poco menos del 50% de XSH en personas mayores de 

65 alloa (5). 

Asi mismo se ha establecido que conforme aumenta la edad la 

prevalencia de la enfermedad aumenta simultaneamente. El estudio 

SHBP evidenció este dato al encontrar un incremento de la 

prevalencia a los 70 aftos en un 10% y a los 80 afies de un 20!\ 

(5). El syst-Eur mostró en su estudio un aumento de la presión 

sistólica con una prevalencia del 5.0% a los 60 aftos, del 12.6% a 

los 70 aftos y del 23.6 a los so anos lo que corroborA un aumento 

de la presión sistólica directamente proporcional con el 

aumento de la edad (6}. otra evidencia al respecto de la XSH en 

el anciano fueron loe estudios del NAHNES que comprobó desde 1962 

que en contraste con la hipertensión clAsica, la XBH 

practicamente no existia en menores de 45 aftos. 
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En la mayor parte de los orupos observados en ese estudio 

eKistia un predominio de frecuencia de los neoroe sobre loa 

blancos y de laa mujeres sobre los hombree. otros estudios de 

orandes proporciones como el mismo Framingham y el Hyperteneion 

Detection and Follw-up Proqram reportaron datos semejantes (B). 

Estudios recientes sobre sus características demoorAf icas 

e incidencia han mostrado resultados similares a loe reportados 

hace 30 aftas. La comunidad europea en el European workinq Party 

on Hiqh Blood Pressure in The Elderly Trial encontraron una 

mayor incidencia en el sexo femenino en una proporción de 2:1 y 

un predominio de frecuencia de la raza negra sobre la blanca 

(1). 

En oeneral existen diversos riesgos asociados al desarrollo 

de ISH, ya el estudio Framinoham estableció que en las personas 

mayores de 65 afto's el incre¡qento de la presión sistólica era un 

riesgo para el desarrollo de enfermedad coronaria; esto ha sido 

corroborado por otros autores aún cuando las mediciones de la 

presión sistólica se han hecho en personas de menor edad. Bl 

desarrollo de hipertrofia ventricular izquierda es un factor de 

riesgo cardiovascular, igualmente el estudio FraminQham reveló 

que dicha hipertrofia era mAs prevalente en el anciano y que 

tenia una correlación estrecha con la presencia de XSH (5). 
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Otro riesgo asociado a la presencia de la ISH lo es el 

desarrollo de demencia llamada de origen vascular. Es la segunda 

causa de demencia en el anciano después de la enfermedad de 

Alzheimer seq(in el syst-Bur con una frecuencia del 5% en personas 

de alrededor de los 65 anos y una frecuencia del 15 al 20% en 

personas con ISH con edad por arriba de loe so anos (9). 

rinalmente en cuanto a los riesgos derivados de la ISH son 

de qran trascendencia el desarrollo de Enfermedad coronaria y 

Eventos vasculares Cerebrales. Al respecto el estudio del 

programa SHBP encontró en el 1.4% de sus pacientes el antecedente 

de Bnfermedad Vascular cerebral y en el 5% el antecedente de 

xnfarto Agudo del Miocardio (2). 
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F I S I O L O G I A D E L A H I P E R T E N S I O N 

S I S T O L I C A A I S L A D A 

Para poder entender mejor los aspectos del tratamiento en la 

XSH es conveniente hacer una breve revisión de los determinantes 

de la presión arterial. 

La curva de presión arterial de todos los individuos depende 

bAsicamente de dos componentes, la presión arterial media (PAH) y 

la presión del pulso o presión diferencial (PP). A su vez estos 

componentes son dependientes de factores los cuales se seftalan a 

continuación: 

- Presión Arterial Media (PAM) 

1.- Gasto cardiaco. 

2.- Resistencias perifáricas. 

- Presión de pulso (PP) 

1.- Adaptabilidad arterial. 

2.- VolU11en sistólico. 

3.- Indice de expulsión ventricular izquierda. 
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La PAH es la presión media que existe en el sistema arterial 

durante un ciclo cardiaco. Corresponde a la ecuación PAM = 1/3 (2 

X PD + PS). cuando se toma en cuenta el principio bAsico de la 

cantidad de flujo, la presión y la resistencia que puede haber 

para el paso de ese flujo, queda entonces la ecuación PAN = GC X 

RVP donde GC es el qasto cardiaco y RPT son las resistencias 

periféricas totales. concluyendo, l&es ddSBemm•a~•es m6As 

importantes de la PAH son el gasto cardiaco y las resistencias 

periféricas totales. Por ejemplo la distensibilidad aórtica no 

tendrA acción sobre la PAM siempre que el GC y las RPT se 

conserven constantes. Por otra parte un aumento del GC o las RPT 

determinarán un aumento de la PAM y por lo tanto de aabas 

presiones (8). La presión del pulso o presión diferencial (PP) 

establecida por la diferencia entre las presiones diastólica y 

sistólica est& determinada principalmente por la adaptabilidad 

arterial (CA) y el volumen sistólico (VS). si disminuye la CA 

y/o aumenta el volumen sistólico las curvas de PP aumentan (8). 

Puede concluirse entonces que un aumento de la PAN o el PP tendrA 

como consecuencia un aumento de la presión sistólica. Al 

contrario de la Hipertensión clAsica, las RPT que generalmente 

estAn elevadas, determinan un incremento de la PAN, si la 

distensibilidad arterial es constante la presión sistólica se 

eleva en proporción a la presión diastólica. Los factores 

determinantes que producen aumento de la PP dan por resultado un 

aumento desproporcional de la presión sistólica unica•ente (8). 
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E T I O P A T O G B N I A Y 

F I O P A T O L O G I A 

sin duda en la qenesis .de la ISH en el paciente anciano uno 

loa factores mAs importantes es el desarrollo de 

ateroesclerosis. Los caabios en la estructura vascular jueqan un 

rol preponderante en la patoqeneeis al disminuir por una parte 

la elasticidad del tejido conectivo y favorecer la presencia de 

ateroeaclerosis con el consiquiente aumento de las resistencias 

parif6ricas y disminución de la adaptabilidad arterial. una 

dis•inuci6n en la compliancia arterial resulta iqualmente en un 

aumento desproporcionado de la presión sistólica (5), 

Bxisten también cambios a nivel celular que participan en 

el desarrollo de IBH. A nivel ~e receptores se han reportado 

estudios en donde se correlaciona la edad y la disponibilidad de 

dicbo9 receptores. Varios de los estudios han resultado 

controveraialea, sin embargo se ha establecido en forma qeneral 

que mientras los receptores alfa adren~rgicos no se modifican 

con la edad, los receptores beta si disminuyen. Esta condición se 

relaciona también ~on el efecto aobre la relajación del •Osculo 

li•o (81. 
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Parte de los datos fisiopatológicos de la ISH se han 

referido ya en relación a los cambios estructurales a nivel 

vascular tanto en su estructura como en su función. Los cambios 

hemodinAmicos, renales y metabólicos tienen tambien i•portancia. 

En el caso del sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona es 

bien conocida su participación en la HAS. En el anciano que se 

supone que normalmente cursa con niveles bajos de renina, se ha 

detectado por una parte efectividad del tratamiento con 

inhibidores de la ECA, por otra parte se ha seftalado que al 

rededor del 20% de los ancianos tiene niveles de ranina normales 

o incluso ligeramente altos. Todo ello mantiene en controversia 

la participación de dicho sistema. sencillamente el rol del rifton 

en la hipertensión del anciano no esta bien definida (5). 

En cuanto a los cambios bemodin6.micos se ha definido ya que 

existe uan disminuc'ión en la co•pliance arterial, adem6.s exi•te 

una disminución del llenado ventricular en diaetole y un auaento 

de la masa ventricular izquierda. Desafortunadamente los reportes 

acerca de los cambios heaodinAmicos en loa pacientes ancianos 

han sido 9eneralmente incompletos (5). Reciente•ente ae ha 

descrito en torno a la fisopatologia de la ISH callbio• 
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hemodin4micos a partir de la ecocardioqrafia Doppler; a través de 

este met6do se ha corroborado que existe un incremento de la 

presión del pulso y de la presión sistólica 

con la edad. Al mismo tiempo se ha 

que se correlacionan 

definido el perfil 

heaodin'-tico de la ISH por una disminución del gasto cardiaco, un 

aumento de las resistencias vasculares sistémicas y una 

disminución de la compliance arterial, sin cambios importantes de 

la frecuencia cardiaca (10). 

otras alteraciones de tipo fisiopatológico se relacionan con 

los distintos electrolítos y resto de sustancias químicas séricas 

que normalmente ya se han relacionado con la HAS. Por ejemplo en 

cuanto al sodio est4 descrito que iQUalmente que en la HAS un 

aumento del mismo en sanqre favorece la presencia de ISH, lo que 

se ha corroborado al estimular la excreción renal de sodio con la 

consivuiente disminución de ISH (11). 

Bn el caso del 4cido Qrico se ha descrito un aumento en sus 

niveles asociado a ISH pero en este caso incrementandose a6n m4s 

al utilizar diuréticos del tipo de las tiazidas (12). 

Bl ion calcio también participa en la contracción del 

•da culo liso incrementando las resistencias vasculares 

perif,ricas. In el paciente anciano dicho ion tiene aparente 
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iaportancta al considerar 

va•cular•• cuando se 

calcioantaqoniatas (5). 

una disainución de 

ba •anejado la 

-14-
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S E R O T O N í N A E H í P E R T E N S í O N 

ARTBRíAL 

se ha coaentado ya que exi•t•n distintas au•tancia• que 

participan en el control de la praa16n arterial. Loa efectos de 

la aerotonina ••tan bi•n reconocido• •in embarvo su i•Portancia 

ae consideró haata que se descubrieron antaqoniataa de dicha 

auatancia. De hecho eata ea la base del presente protocolo de 

invHti;ación. 

La aerotonina o 5-hidroxitriptaaina (5HT)es una austancia 

vaaoactiva que •• encuentra principalaente en el cerebro, tejido 

enterocroaatofin y plaqueta•. se produce principalaente por laa 

c6lulaa que capten y dHcarboxilan el precuraor aminico (c6lula• 

APUD) del tubo di;aativo, de donde ae libera a la aan;re. Ya 

deada 1954 aua efecto• fueron daacrito• por Pa;e (13). 

Dentro de aua acciones fiaiol69icaa la a8rotonina tiene 

diveraoa efecto• cardiovaacularea. contrae y dilata loa vaaoa 

aan;uineoa dependiendo de la zona vaacular y el e1tado da la 

intima de 1u parad. B1toa efecto1 aat6n bien definidos da acuerdo 
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al tipo de receptores que se han descrito para la serotonina: 

RBCBPTOR Sl: 

vasodilataci6n. 

Inhibición de la liberación de 

noradrenalina 

Inhibición de la actividad del 

a6sculo liso dependiente del 

endotelio. 

vaeoconstricción en alqunos lechos 

arteriales. 

RECEPTOR 52: 

Vasoconatricción. 

Facilitación de la 

aqregación plaquetaria. 

Aumento de otros 

vasocontrictores. 

El receptor Sl media la actividad vasodilatadora de la 

serotonina, mientras que el S2 interviene en el efecto 

vaaoconetrictor. Por una parte contrae las grandes arterias y los 

vasos precapi1area y por otra dilata las arteriolas y las qrandes 

venas. La• acciones vasoconstrictoras estan mediadas por los 

receptorea 82 a nivel del endotelio, estos efectos disminuyen por 

la acción de1 antac;ioni1ta ketanserina. Adem6.e por acción sobre 

los miaao receptores 82 aumenta las acciones de otros mediadores 

vaaocontrictorea como angiotensina II, prostaqlandinas y 

noradrenalina (13). 
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La edad, la ateroesclerosis y la hipertensión per se son 

factores que aumentan la vasocontricción causada por la 

serotonina. Al respecto, estudios en animales comprobaron que la 

hipoxia y el frio tambien causaban vasocontricción a partir de 

serotonina ( 13) . 

Bn cuanto a la hipertensión arterial se ha demostrado que la 

serotonina puede causar o perpetuar el aumento de las cifras 

tensionales en personas de edad avanzada. El efecto presar de la 

serotonina se basa en le hecho de encontrase con vasos 

ateroesclerosados con lesiones de la íntima vascular derivadas 

de la perdida de la elasticidad, de la formación de trolll>os y de 

turbulencias en la luz del vaso. Al lesionarse la intima, la 

pared del vaso pierde su barrera protectora y con ello sus 

receptores 51 también se pierden por lo que su efecto 

vasodilatador se anula practicamente. Por lo tanto los receptores 

S2 quedan casi intactos y como resultado su efecto vasocontrictor 

es mayor. Bato se ha explicado por la reducción de la 

taquifilaxia observada con serotonina en la vasculat:ura de 

animales hipertensos (13). 
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V A L O R A C X O N D E L T R A T A H X E N T O 

D R L A H X P R R T R N S X O N 

S X S T O L X C A A X S L A D A 

xaportante es el definir acerca del tratamiento de la HAS en 

el paciente anciano, lo mismo para el tratamiento de la XSH, 

Parte de la resistencia para el tratamiento de los 

hipertensos ancianos se basaba en la supuesta sensibilidad 

aumentada de estos pacientes a los diferentes antihipertensivos. 

MUcha de la importancia del tratamiento proviene de 

consideraciones fisio16Qicas y casos anecdóticos de 9raves 

reacciones adversas eXPeriaentadas por ancianos después de 

iniciar un tratamiento antihipertensivo (13). 

Hay que recordar que con el envejecimiento existe una 

disainuci6n pro9resiva del flujo sanouineo, del filtrado 

Qloaerular y de la función tubular renal lo que resulta en una 

disainución del aclaraaiento renal para •Uchos de los 

antihipertensivoa. 
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Asi mismo existe una dismunución del flujo sanc¡uineo 

hepático y del metabolismo lo que aumentan las posibilidades de 

efectos secundarios a los medicamentos. La resistencia periférica 

alta y el volumen plasmAtico bajo en los ancianos pueden hacerlos 

más euceptibles para los efectos del bloqueo neur6Qeno y de los 

diuréticos. Sin considerar el efecto de loe medicamentos, 

igualmente se ha establecido que en el paciente anciano existen 

caidas de presión 11 normales 11 de hasta 20 mmHc¡ cuando se coloca 

de pie, lo que le da una disminución de la perfusión sanguinaa 

cerebral y coronaria en determinadas ocasiones (13). Todo esto 

hablarla en contra del tratamiento de la ISH en el anciano, sin 

embargo la presencia de las complicacines derivadas de la 

enfermedad han hecho necesaria la instalación de tratamiento el 

cual a dosis simples, bajas y progresivas ha resultado benéfico. 

Dada la falta de datos concluyentes, las recomendaciones acerca 

del tratamiento de la ISH en pacientes ancianos ha formado un 

amplio espectro, que va desde la ausencia de terapéutica hasta la 

combinación de distintos antihipertensivos (13). Dada la 

variabilidad de las mediciones de la presión arterial entre una y 

otra entrevista, los pacientes con sospecha de ISH deban 

someterse a mediciones en posiciones diferentes y en dia• 

diferentes. Adeaás es necesaro excluir causas secundarias y 

potencialaente curables de ISH entre las cuales se seftalan: 
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PRBSION SISTOLICA ELEVADA: 

Xnsuficiencia aórtica. 

Pistula y conductos A-V. 

Tirotoxicosia. 

Bnfermedad 6sea de Pai;et. 

Beriberi 

Anemia i;rave. 

PRBSION SISTOLICA Y DIASTLICA ELEVADAS: 

Enfermedad renal crónica. 

Bstenoaia de la arteria renal. 

coartación aórtica. 

l'eocroaocitoaa. 

sindro•e de conn. 

Sindro•e de CUshin9. 

labarazo. 

Anticonceptivos orales. 

Transtorno• neurológicos. 

FArmacoa concoaitantes. 

rinalaente habra de considerarse la presencia de 

paeudohipertenaión la cual se presenta asociada a •ediciones de 

tenaión arerial erróneas (13). 
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una vez establecido el dia9n6stico de ISH debe iniciarse la 

terapéutica con restricción hidro-salina y la disminución de 

peso, sin embargo al iqual que en el paciente adulto, el anciano 

tiene la misma problemática para poder llevar a cabo medidas tan 

sencillas. Bl objetivo en general del tratamiento de la ISH debe 

considerarse contra el peligro de efectos secundarios indeseables 

suceptibles de alterar el estilo de vida del individuo (13). 

Evidentemente las ventajas del tratamiento de la ISH est6n 

relacionadas con la disminución de la morbi-mortalidad derivada 

sobre todo de complicaciones cardiovasculares y neurol69icas (5). 

Al respecto, 

disainuci6n de 

los resultados 

complicaciones 

del programa SHBP sobre. la 

fatales y no fatales tanto 

cardioló9icas como neurológicas son alentardores. Bn ese estudio 

se encontró una disminución del riesgo de enfermedad vascular 

cerebral de hasta el 36% en aquellos pacientes tratados lo aia•o 

que una disminución del riesgo de coronariopatias e infarto 

cardiaco en un 27' al emplear tratamiento farmacológico. Sin duda 

son los resultados de este estudio los que mis han reflejado. la 

i•portaneia del tratamiento de la XBH (2). 
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otros estudios al respecto han seftalado que cuando existe 

hipertrofia ventricular derivada de la ISH esta puede disminuir 

al establecer el trataaiento especifico tomando en cuenta que la 

hipertrofia puede ser multifactorial y que por si sola es factor 

de riesgo para cardiopatia isquemica, amén de la edad y la misma 

hipertensión (14). 

Finalmente en cuanto a las ventajas del tratamiento 

antihipertensivo se ha seftalado por otros autores que dependiendo 

del.antihipertensivo es posible incluso disminuir la frecuencia 

cardiaca y mejorar la tolerancia al ejercicio lo que finalmente 

redunda en una mejor calidad de vida del paciente anciano (15). 
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T R A T A M I E N T O 

Las medidas no farmacológicas de la ZSH pueden incluir 

disminución de peso, disminución en la ingesta de sal, de 

alcohol, la realización moderada de ejercicios aeróbicos y la 

terapia de relajación. Betas medidas están recomendada• en 

aquellos pacientes con cifras tensionales en limites normales 

superiores o anormales inferiores. Desafortunadamente estas 

medidas en el paciente anciano no han sido satisfactorias como 

parte 6nica del tratamiento (5). 

Recordando 

anterioridad, el 

los aspectos 

objetivo del 

de fisiopatologia seftalados con 

tratamiento farmacológico est6 

encaminados bAsicamente a disminuir las resistencias perif6ricas, 

diaainuir loa niveles de ranina y mejorar el gasto cardiaco, 

habiendo de considerar que en los pacientes ancianos existe un·a 

disainuci6n de los receptores beta-adren4rqicos y que por lo 

tanto los beta-bloqueadores tendrian normalmente poca utilidad 

(5). 
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DIURETICos.- Los diuréticos tiazídicos son con mucho loe que 

aparente•ente han mostrado mejores resultados en el tratamiento 

de la %SH o al menos con los que m&s estudios de investigación se 

han reali~ado por lo menos durante las últimas 3 décadas. Al 

respecto existen datos de estudios en los que se ha evaluado 

tanto morbilidad como mortalidad en los cuales cuando se han 

adainistr~do solos o asociados a otros antihipertensivos y los 

resultados han· sido alentadores (2, S, 6, e, 15, 16, 17). 

No se ha descrito con precisión cual es su mecanismo de 

acción en la XBH pero se ha observado que después de haberse 

utilizado por tie•po prolonoado han logrado disminuir las 

resistencias vasculares periféricas (16). Al respecto de las 

dosis iQUalmente no se han establecido dosis especificas pero 

estas han sido •uy por debajo de las eapleadas comunmente en 

el tratamiento de la HAS. Hasta ahora dosis entre 25 y 50 mo una 

a dos veces al dia han sido las m6e comunmente empleadas con 

presencia relativa de efectos secundarios (17). 

Las reacciones adversas por el uso de diur6ticoe tiazídicos 

•e han asociado a efectos sobre el metabolismo, sobre la 

reoulación de electrolitos, los niveles de creatinina y Acido 

6rico y las cifras de lipidos san1111ineoe (16). Al respecto 

exi•ten reportes en donde se han asociado la elevación de 
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ácido úrico y de creatinina como factores de ries;o 

cardiovascular dependiendo de la función renal cuando se han 

administrado diuréticos tiazidicos en los pacientes ancianos 

(12). La hipokalemia en los pacientes ancianos es el efecto 

secundario mAs importante. Derivado de ello se han asociado co•o 

efectos secundarios el desarrollo de transtornos del ritmo. 

Finalmente se ha sena.lado un incremento en los niveles de lipidos 

lo que respaldaria poco su utilidad en estos pacientes dado el 

desarrollo de ateroesclerosie. 

Finalmente en cuanto a los diuréticos se ha aeftalado en 

alQUnoe estudios que dado que el paciente anciano cursa con 

disminución del volumen plasmAtico, el utilizar estos fAraacos 

puede favorecer hipovolemia, disminución de la perfusión de 

ciertos órganos vitales y secundariamente elevación de 

creatinina. Sin embargo, el emplear dosis bajas de eatos 

disminuye relativamente dichos efectos secundarios (16). 

BLOQUEADORES BETA-ADRENERGXCOS,-

beta-boqueadores han sido empleados 

décadas en el trataaiento de la HAS. 

Bn forma 

durante la. 

;eneral los 

dos tl1timas 

su mecanismo de acción en 

qeneral esta relacionado con una disminución relativa del vasto 

cardiaco y de las resistencias periféricas. Otros efectos de 

importancia se han considerado el au•ento del factor natriur,tico 

auricular después de terapia prolonqada con beta-bloqueadorea 

(19). 
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su utilidad en el anciano ha sido controvertido debido a que se 

ha postulado en cuanto a la supuesta disminución del número de 

receptores beta-adrnérqicos que existen en 

Bn el caso de XSH existen incluso estudios 

el paciente anciano. 

con muestras amplias 

en donde el uso de beta-bloqeadores del tipo del atenolol han 

dado resultados satisfactorios en su tratamiento .. En un estudio 

con dicho beta-bloqueador se ha reportado una disminución de las 

cifras sistólicas de hasta el 81% (20). Además se han asociado a 

diuréticos tiazidicos con resitados alentadores. Por otra parte 

estA bien descrito que en los pacientes ancianos son causa de un 

deterioro coc¡nocitivo importante ademés de ser causa de 

depresión cuando han recibido dosis relativamente altas 

sobretodo de propanolol. De hecho su indicación se justifica 

aolo en el anciano hipertenso cuando este cursa con cardiopatía 

isqueaica. Bn cuanto a los efectos secundarios en el paciente 

anciano se describen de mayor importancia los derivados de la 

disainuci6n la frecuencia cardiaca con alteraciones de la 

perfusión cerebral y el bloqueo cardiaco (16). 

BLOQUBADORBS ALFA-ADRBNBRGICOS.- Dentro de este grupo de 

antihipertensivos se incluye b6sicamente al 

selectivas relacionadas con el bloqueo 
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receptores alfa-adrenérgicos. su mecanismo de acción estA 

dirigido a disminuir las resistencias vasculares periféricas con 

vasodilatación arterial y venosa aunqUe con poca taquicardia 

refleja. su indicación en la hipertensión sistólica aislada no se 

ha recomendado mucho dado que su efecto secundario principal es 

ea la hipotensión ortostAtica sobretodo posterior a la priaer 

dosis y de la cual se ha seftalado ya que en el caso del paciente 

anciano puede ser importante (16). 

CALCXO ANTAGONXSTAS.- Este grupo de antihipertensivos cuyo efecto 

es la relajación del músculo liso arteriolar por bloqueo de la 

entrada de calcio a la célula, da como resultado una disminución 

de las resistencias arteriales sin afección importante de las 

resistencias venosas. Las distintas clases de calcio-antaqoniatas 

estAn encabezadas por los derivados de la dehidropiridina coao la 

nifedipina, la nitrendipina, la nicardipina o la felodipina. Bn 

cuanto al tratamiento de la XSH con calcio-antaqonistas son pocos 

los estudios importantes, Qeneralmente se han combinado con 

inhtbidores de la ECA o diuréticos tiazidicos a dosis bajas. Los 

resultados de estas combinaciones han sido en 9eneral buenos. 

Alc¡unos como el verapamil asociado a atenolol han lovrado incluso 

dis•inuir el indice de masa ventricular izquierda cuando la XSH 

se ha asociado a hipetrofia ventricular izquierda (21). Bntre los 

efectos secundarios de los anta9onistas del calcio se han 
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reportado bAsicamente la cefalea, edema de tobillos y 

especificamente en el caso de verapamil constipación intestinal. 

sin embargo parece tener mejores efectos en los pacientes 

ancianos comparado con los adultos jovenes, encontrandose además 

una disminución i•portante de los efectos secundarios comparado 

tallhién con la población m6s joven. Por otra parte se ha 

encontrado que ofrecen una mejor calidad de vida y que se pueden 

administrar a~n en presencia de enfermedades concomitantes (16). 

ANTAGONISTAS DB LA SBROTONINA.- Hasta ahora ha sido la 

ketanaerina el prototipo de los antaqonistas de la serotonina. 

Dicho antihipertensivo tiene un efecto sobre receptores 82 de la 

serotonina Y en menor proporción sobre receptores 

alfa-adrenérgicos. su mecanismo de acción está dirigido a una 

disminución de las resistencias periféricas por bloqueo de 

receptores S2 los cuales normalmente al estimularse serian causa 

de vaeoconstricci6n sobretodo de los grandes vasos. Al parecer 

algunos estudios han indicado que existe una mejor resPuesta 

conforme es mayor la edad al administrase por via intravenosa. 

Co•o vasodilatador aumenta el riego sanguineo regional del 

rifton, tracto gaatrointestinal, corazón, cerebro, huesos y piel. 

Bn ;eneral se conduce coao un vasodilatador perifárico con poca o· 

nula acción sobre el corazón. Bn cuanto a sus propiedades 

farmacocin6ticas se ha resaltado su metabolismo hepAtico y 

eliainación renal. 
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Existe una experiencia clínica amplia reportada cuando se ha 

administrado en pacientes jovenes y adultos. En el paciente 

anciano son pocos los estudios clínicos que se han hechos sobre 

su efectividad tanto en la hipertensión arterial sistémica como 

en la ISH; además los resultados obtenidos sobre estudios 

controlados y con placebo son pocos • Hasta ahora los autores han 

coincidido que en el caso de los pacientes ancianos se requieren 

de más estudios para poder establecer su eficacia en el 

tratamiento de la ISH. Al respecto de las dosis empleadas 20 a 40 

mq al dia han sido útiles en los escasos estudios reportados. En 

cuanto a los efectos secundarios iqualmente no existe •ucha 

descripción al respecto de estos, sin embargo se han asociado más 

comunmente a transtornos cardiolóoicos (13, 16). 

Bn cuanto a estudios comparativos con otros 

antihipertensivos es poca la literatura referida. Para los 

fines del presente Protocolo de investigación cabria resaltar que 

ya en 1985 se reportaron resultados de estudios sobre tratB11iento 

de la HAS coaparando ketnnserina y diureticos tiazidicos con una 

respuesta en términos generales buena para ambos medicBllentos. 

Más recienteaente en 1989 se han reportado coaparaciones entre 

aabos iqualaente en hipertensos sistéaicos con resultado• 

se•ejantes (13, 22). 
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p L A N T B A K I E N T o y J u s T I F I e A e I o N 

O E L P R O B L E M A 

PLANTBAMIBNTO DBL PROBLEMA 

Al establecer la elaboración de este protocolo ha sido 

necesario plantear alqunas preguntas que justifiquen su 

desarrollo: 

cual es la utilidad y que beneficios se obtienen al 

establecer el tratamiento de la ISH. 

Que antihipertensivos pueden ser eficaces en el tratamiento 

de la %SH, cuales son las dosis posibles de empleo y que 

reacciones secundarias pueden aparecer. 

Que beneficios a largo plazo podemos obtener del tratamiento 

de la IHs. 

Que tanto puede repercutir el tratamiento sobre la calidad 

de vida de los enferaos. 
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J u s T I F I e A e I o N 

Las prequntas anteriores justifican el desarrollo del 

presente protocolo basados en lo seftalado a trav6s del marco 

teórico. 

Bn la actualidad se justifica el tratamiento de la ISH ya 

que disminuye importantemente el riesgo de morbi-mortalidad. Se 

han establecido diversos esquemas terapéuticos con los cuales la 

disminución de la presión sistólica ha sido favorable sin embarqo 

no ha sido posible establecer un criterio de tratamiento en 

forma especifica debido a factores m6ltiples como lo han sido los 

criterios de definición, las distintas dosis y combinaciones de 

antihipertensivos empleados y la presencia de efectos 

secundarios. Partiendo de ello, en la presente inveatiqación 

hemos decidido el empleo de diuráticos tiazídicos a dosis bajas 

tomando en cuenta que hasta el momento se han reportado dentro de 

la literatura varios estudios en donde practicamente se han 

obtenido buenos resultados con dosis de 25 a so mg al dia. Por 

otro lado hemos decidido el empleo de la ketanserina dado que 

como se ha seftalado previamente no son muchos los estudios que ae 

han hecho incluso en la hipertensón arterial s~st6•ica y de 

acuerdo a las consideraciones fisiopatolóqicas que sobre la ISH 
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se han establecido, resulta ser una opción poco estudiada en 

relación a este padecimiento. Bn cuanto a los beneficios a largo 

plazo podemos seftalar que es posible prevenir complicaciones 

tanto cardiol69icaea como cerebro-vasculares lo cual a la vez 

puede peraitir en el paciente anciano un mejor desarrollo en la 

vida co•6n. Finalmente el desarrollar este protocolo nos puede 

permitir establear dosis bajas de ambos antibipertensivos lo cual 

puede •er igualaente benéfico tomando en cuenta el tiempo tan 

prolonoado durante el cual deber6n administrarse. 

-32-



O B J E T I V O S 

P R I H A R I O 

Establecer la eficacia de dos antihipertensivos (Ketanserina 

y Clortalidona) a dosis bajas en el trat&111iento de la 

Hipertensión Sistólica Aislada del paciente anciano. 

S E C U N D A R I O S 

Evaluar la presencia de los efectos 

coaplicaeiones mAs comunes derivados del uso 

antihipertensivos. 

aecundarios y 

de estos dos 

Evaluar durante el trat,,.iento la presencia o aparición de 

coaplicacionea propias de la ISH. 
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H I P O T E S I S 

H I P O T B S I S D E N U L I D A D 

Ho: Bl tratamiento de la Hipertensión sistólica Aislada en el 

paciente anciano con Ketanserina o Clortalidona a dosis bajas son 

eficaces para un control adecuado de la presión sistólica, sin 

que repercutan sobre la presión diastólica. 

H I P O T B S I S ALTERNA 

Hi: El uso de los antihip·ertensivos seflalados no disminuye la 

presión sistólica a limites que atenuen el ries;o de 

co•plicaciones derivadas de la Hipertensión sistólica Aislada. 
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M A T E R I A L Y M E T O D O S 

T I P O D E E S T U D I O 

El presente protocolo de investigación es un estudio 

clínico, experimental, prospectivo, longitudinal y comparativo. 

P O B L A C I O N E S T U D I A D A 

Se estudiaron a pacientes derecho-habientes al servicio 

médico del Hospital central Norte de PBMEX, captados durante su 

hospitalización o atrav6s de la consulta externa de Medicina 

General, Medicina Interna, Medicina de urgencias o Geriatria. Con 

un sequimiento como' pacientes externos através de la Clínica de 

Hipertensión del Servicio de Medicina Interna. 

CRITERIOS DE INCLUSION: 1) Pacientes de ambos sexos. 2) Edad 

i1111al o mayor a 65 a~os. 3) Dia11116stico clinico de ISH 

establecido por una presión sistólica ic;¡ual o mayor a 160 ..i!Q y 

una presión diastólica iqual o menor a 90 mallo. 
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CRITERIOS DE BXCLUSION: 1) Pacientes con enfermedad renal o 

hep6tica crónicas o qraves. 2) Presencia de enfermedad 

cardiovascular severa. 3) Tratamiento con otro tipo de 

antihipertensivos o fArmacos cardiovasculares con efecto sobre la 

presión arterial. 4) Pacientes con intolerancia o 

hipersensibilidad demostradas a cualquiera de los 

antihipertensivos en estudio. 5) Presencia de enfermedades que 

cursaran con elevación de las cifras tensionales sistólicas como 

Insuficiencia Aórtica, Tirotoxicosis, Anemia Grave, Enfermedad 

ósea de Pavet o Fistulas A-v. 

CRITERIOS DB BLXMINACION: 1) Pacientes en quienes se demostró 

suspensión o incu•plimiento del tratamiento. 2) Presencia de 

complicaciones derivadas de la XSH durante el tratamiento. 

M B T O D O L O G I A 

se definió la ISH desp6es de medir la presión arterial en el 

brazo derecho con el paciente en posición sedente, utilizando un 

esfiqmoaanoaetro con columna 

cifras de presión arterial 

de mercurio y 

de acuerdo con 

deaaparición de los ruidos de Korotkoff. 
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Se informó a los pacientes sobre el tipo de protocolo y se 

obtuvo su autorización por escrito,.formandose dos grupos al azar 

mediante una tabla de números aleatorios. Bn el caso de algunos 

pacientes los cuales ya eran conocidos como hipertensos, se hizo 

un periodo de lavado de una semana con seguimiento cada tercer 

dia de la TA hasta la fecha de inicio del tratamiento. 

Bl qrupo I recibió tratamiento con Ketanserina (Sufrexa1) 20 

mg. al dia por via oral por las maftanas. 

Bl qrupo IX recibió tratamiento con Clortalidona (Higroton 

SO) 25 mq. a1 dia por via oral por las maftanas. 

Todos los pacientes fueron evaluados al inicio en forma 

semanal durante el primer mes y posteriormente en forma mensual. 

Bn cada qrupo se determinaron al principio del estudio: 

Bioaetria HeaAtica, Química San9\1inea, Pruebas de runción 

HepAtica, Pruebas de Función Renal, Electrolitos séricos, Perfil 

Tiroideo, Acido Urico, Perfil de Lipidos, Blectrocardioqrama y 

Radioqrafia de Tórax. Bn forma mensual se determinaron Quimica 

Sanguinea, &lectrolitos s6ricos, Acido Urico y 

Klectrocardio;rama. Al final del periodo de. se11Uiaiento se 

deterain6 nuevo Perfil de Lipidos. 
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A N A L I S I S B S T A D I S T I C O 

se analizaron la diferencia de la presión sistólica y la 

presión diastólica antes y desp~es del tratamiento mediante la 

Prueba t de student para muestras pareadas en cada qrupo. La 

misma prueba se empleo pero para muestras independientes para 

analizar las diferencias de presión sistólica antes y despuás del 

tratamiento al comparar 

standar para la diferencia 

ambos qrupos. se obtuvo la desviación 

de presión sistólica antes y despuás 

en cada 

confianza 

qrupo. Aai mismos se determinaron los intervalos de 

iqual11ente en 

eetadisticas se realizaron 

BPISTAT. 

cada orupo. Todos las pruebas 

a través del programa de computación 
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RESULTADOS 

se llevó a cabo un estudio clínico, experimental, 

longitudinal, prospectivo durante un periodo de seguimiento de 6 

meses. se incluyeron en total 27 pacientes. 

El orupo x incluyó 15 pacientes de los cuales eran 9 

masculinos y 6 femeninos. La edad promedio del grupo fué de 69.9 

anos (65 - 82 anos). Antes del tratamiento tenian una PS media de 

174.3 mmHq y una PD media de 86.2 mmHq. Al final del sequimiento 

la PS disminuyó un promedio de 33.7 mmHq (p < o.001) con una 

os de+/- 13.2 (XC 95% 14.6-52.7). La PD no tuvo cambios 

estadisticamente siqnificativos (p = 0.12). Xqualaente no hubo 

cambios estadisticamente si9nificativos en cuanto a la frecuencia 

cardiaca. Como datos característicos del ;rupo, 9 pacientes eran 

diabéticos y 7 hipertensos ya conocidos. Dos de los pacientes 

hahian cursado ya con un Evento vascular cerebral de tipo 

Isquémico antes de ingresar al protocolo. 

El 9rupo II incluyó 12 pacientes de los cuales eran s 

masculinos y 7 fe•eninos. La edad pro•edio en este 9rupo fué de 

71.6 aftos (65 - 82 aftos). Al inicio del estudio la PB aedia del 
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grupo fué de 169.5 mmHg y la PD media de 85.4 mmHg. posterior al 

trataaiento la PB disminuyó un promedio de 28.7 mmHg (p = 0.006) 

con una os de +/- 11.6 (IC 95% : 10.6-46.8). Igual que en el 

grupo I la PD no se tuvo cambios siqnificativos (p 0.54), La 

frecuencia cardiaca tampoco tuvo cambios estadisticamente 

siqnificativos. como datos caracteristicos en este grupo 2 de los 

pacientes eran conocidos como diabéticos y 10 como hipertensos, 

Uno de los paciente babia tenido ya un Evento Vascular Cerebral 

de tipo isquémico. 

Al comparar la PS media de ambos orupos antes del 

tratamiento no hubo diferencias estadisticamente significativas 

{p = 0.22). Posterior al tratamiento la disminución de la PS al 

comparar ambos orupos tampoco fué estadisticamente siqn.ificativa 

(p = 0.94). 

Bn cuanto a la presencia de complicaciones derivadas del 

trata11iento, solo un paciente del grupo II cursó con descontrol 

de la Diabetes Mellitus, dicho descontiol estuvo relacionado 

con trans;r~eionee en la dieta. 

coaplicaciones. 
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D I S C U S I O N 

D I S C U S I O N 

El presente protocolo de investioaci6n se ha llevado a cabo 

para observar la eficacia de dos antihipertensivos en el 

tratamiento de la Hipertensión sistólica Aislada. Bn cuanto a los 

resultados obtenidos hemos encontrado resultados similares a los 

descritos por otros autores. Bn cuanto a la ketanserina, da 

acuerdo a lo reportado por alounos autores aparente•ente su 

eficacia está determinada en parte por su f armacocinética la cual 

se caracteriza por una biodisponibilidad mayor en el paciente 

anciano (23). Mccarthy y colaboradores encontraron disminución de 

la PS en pacientes ancianos con ISH con dosis bajas de 

ketanserina al compararlas con placebo dentro del Buropean 

Working Party for Hypertension in the Elderly study (24). Van 

cene en su estudio encontró iQUalmente una disminución de la PS 

en pacientes con XBH utilizando dosis de 20 a 40 •9 de 

ketanserina durante 3 meses· encontrando adea6s que la respuesta a 

dicho antagonista de la serotonina fuá paulatina y pró9rasiva 

(25). 
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En cuanto a la eficacia de la Clortalidona se ha seftalado 

ampliamente en el marco táorico que de hecho es uno de los 

principales antihipertensivos empleados en la ISH con resultados 

semejantes a los encontrados en nuestro protocolo de 

investigación. Los estudios más ejemplificativos al respecto los 

del grupo SHEP y el estudio realizado por el Department of 

Veterana Aff airs en el cual emplearon dosis diferentes de 

Clortalidona encontrando que con 25 mg. de este los resultados 

en la disminución de la PS eran adecuados (2, 17). 

De acuerdo con los resultados obtenidos en nuestro protocolo 

podemos concluir que tanto el empleo de clortalidona como el de 

ketanserina a dosis bajas pueden ser eficaces en el tratamiento 

de la ISH. Aunque la •uestra de estudio no es tan grande 

co•parada con estudios •ulticántricoe ya referidos, consideramos 

que loa resultados obtenidos en nuestra investigación pueden ser 

bien aplicados con la finalidad de controlar la ISH y disminuir 

proporcionalmente el riesgo de complicaciones tan i•portantes 

como la Enfermedad vascular Cerebral o la cardiopatía Isquámica. 
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e o N e L u s I o N E s 

1.- El uso de ketanserina a dosis de 20 mq. al dia es eficaz en 

el tratamiento de la ISH. 

2.- Igualmente el uso de Clortalidona a dosis de 25 mq. al dia es 

eficaz en el tratamiento. 

3.- Ambos esquemas son eficaces en el tratamiento de la ISH. 

4.- No se encontraron diferencias en la eficacia de aaboa 

antibipertensivos. 

s.- La presencia de complicaciones derivadas del trataaiento no 

fueron trascendentes. 

6.- Durante el desarrollo del protocolo no se detectaron 

complicaciones derivadas propias de la :rsu. 
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ANEXOS 

HIPERTENSION SISTOLICA AISLADA 
EN EL PACIENTE ANCIANO 
KETANSERINA VS. CLORTALIDONA 

GRUPO 1 GRUPO 11 

15 TOTAL 12 

9 MASCULINOS 5 

6 FEMENINOS 7 

69.9 EDAD 71.6 

8 DIABETICOS 2 

7 HIPERTENSOS 10 
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HIPERTENSION SISTOLICA AISLADA 
EN EL PACIENTE ANCIANO 
KETANSERINA VS. CLORTALIDONA 

PS PS 
ANTES DESPUES VALOR DE p 

GRUPO 1 174.3 140.6 < 0.001 

GRUPO 11 169.5 140.8 = 0.006 

PO PO 

ANTES DESPUES VALOR DE p 

GRUPO 1 86.2 83.6 = 0.12 

GRUPO 11 85.4 83.7 = 0.54 



HIPERTENSION SISTOLICA AISLADA 
EN EL PACIENTE ANCIANO 
KETANSERINA VS. CLORTALIDONA 

GRUPO 1 GRUPO 11 
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