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Hipoglucemia Asociada a Inh1bidores de lo ECA 

INTRODUCCIÓN 

Los lnhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina (IECA). 

son fármacos empleados en el tratamiento de la Hipertensión Arterial, los 

cuales bloquean la transformación de la Angiotensina 1 en Angiotensina 11, 

esta última es un potente vasoconstrictor y es el principal regulador de la 

presión arterial en el organismo. Se introdujeron por primera vez en la 

farmacoterapia en 1978. 

El empleo de estos fármacos ha tenido resultados favorables en el 

tratamiento de pacientes con Hipertensión Arterial •. insuficiencia cardiaca 

congestiva e infarto al miocardio, además son efectivos nefroprotectores, 

favorecen al flujo sangulneo cerebral, preservan el filtrado glomerular, 

disminuyen la adherencia plaquetaria, atrasa la ateroesclerosis y disminuyen 

la resistencia a la insulina lo cual favorece a los pacientes diabéticos ya que 

disminuye el uso de hipoglucemiantes orales e incluso la insulina. 

Un factor complicado para el tratamiento con IECA es su efecto 

Hipoglicemiante. En los últimos años se han documentado casos de 

pacientes, los cuales presentan cuadros de Hipoglucemia durante el 

tratamiento con algún IECA, esta reacción probablemente se deba al 

aumento de la sensibilidad a la insulina. 

La hipoglucemia, puede presentarse de manera tan leve que pasa 

inadvertida por el paciente o de manera más grave que requiera .de 

hospitalización inmediata para una tratamiento oportuno y apropiado, ya que 

los descensos de glucemia en sangre pueden ser peligrosos ( a corto plazo), 

ya que la glucosa es el sustrato fundamental del cerebro. La ausencia de 
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este sustrato al igual que. la del oxígeno, puede causar alteraciones 

funcionales, daños a los tejidos e incluso la muerte del paciente cuando la 

deficiencia es prolongada. 

Esta alteración ha sido motivo ·de estudi~ por varios investigadores los 

cuales han propuesto varias hipóte~is que Úatende explicar la razón por la 

cual los 1 ECA provoquen un aumento• de sensibilidad· a · 1a insulina, pero 

ninguna de ellas se ha comprobado. 

TESIS CON 
FALLA DE cmº"~~t·1_ 
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CAPITULO 1 "REGULACIÓN DE LA GLICEMIA" 

La concel)tración de la glucosa en el plasma en condiciones normales 

de ayuno y en muestras obtenidas de sangre periférica, está entre 70 y 110 

mg/dl. ' 

En el 'organismo existen diversos mecanismos a través de los cuales 

es posible mantener'estos niveles normales de glicemia. 

ANA TOMIA Y FISIOLOGÍA DEL PÁNCREAS 

El páncreas es una glándula digestiva accesoria, tiene una posición 

retroperitoneal y cruza transversalmente la pared posterior del abdomen 

detrás del estómago, entre el duodeno, a la derecha y el bazo a la izquierda. 

Este produce dos tipos de secreciones: 

Exócrina llamada jugo pancreático de las células 

acinares; que penetran en el duodeno por el conducto 

pancreático principal y 

Endócrina como el glucagón, la insulina y la 

somatostatina de los islotes de Langerhans que pasan a 

la sangre. 

El páncreas se divide en cuatro porciones las cuales son la cabeza 

que se encuentra abrazada por la curva en C del duodeno, situado a la 

derecha de los vasos mesentéricos superiores; el cuerpo que es corto y 

oculta los vasos mesentéricos superiores. que forman un surco en su cara 

posterior: del cuerpo continua el cuello que se sitúa a la izquierda de los 

vasos mesentéricos superiores, cruza la aorta y la vértebra L2 detrás de la 
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bolsa omental; la cola radica anterior al riñón izquierdo donde se relaciona 

estrechamente con el hilio esplénico y la flexura cólica izquierda. ' 

Los islotes de Langerhans son colecciones de células ovoides 

diseminadas en todo el páncreas. están limitadas en forma incompleta por 

una delgada capa de tejido conectivo reticular que continua en el interior de 

los islotes en escasa cantidad, cada islote recibe un riego sangulneo 

importante y la sangre drena hacia la vena porta hepática. En el ser humano 

hay de 1 a 2 millones de islotes y ha sido posible describir cual.ro tipos de 

células endocrinas según sus propiedades de Unción: ~orfologla. 

Células A o alfa las cuales secretan glucagón y representan el 

20% de las células, 

Células B o beta que secretan insulina y representan el 70% de 

las células, 

Células D o delta que secretan somati:>statina y representan el 

5 a 10% de las células y 

Células F que secretan polipéptidos pancreáticos y representan 

el 2% de las células. 

Las dos hormonas más importantes en la regulación del metabolismo 

intermedio de los carbohidratos son la Insulina y el Glucagón. > 

La insulina es anabólica y aumenta el almacenamiento de glucosa. El 

glucagón es catabólico, pues moviliza glucosa de .• #~s.'lugares de 

almacenamiento hacia la corriente sanguinea. 
.. _,<_ .. 

El exceso de insulina origina Hipoglucemia, ;u·d~flcie~~i~. ábsoluta o 

relativa origina Diabetes Mellitus. Por el contrario 1ici~fici~nci~ ele glucagón 

origina Hipoglucemia y su exceso agrava la Diabetes. • 
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MECANISMOS HJPOGL/CEMIANTES 

INSULINA 

La insulina es un polipéptido que contiene dos cadenas de 

aminoácidos unidas por puentes de disulfuro. 

Al igual que otras hormonas polipeptfdicas, la insulina se sintetiza 

como parte de una preproinsulina inicial en los ribosomas que tiene un 

péptido señal de 23 aminoácidos que se elimina conforme entra al retlculo 

endoplásmico para formar la proinsulina; luego en el aparato. de Golgi el 

segmento peptldicos que conecta a las cadenas A y B o sea el péptido 

conector (péptido C) es desprendido para formar insulina. 

En humanos el gen para la insulina se localiz.a en.el cromos_om_a 11. 

La vida. media de la insulina en la circulación es de casi 5 min. La 

insulina se une a los receptores de insulina y de ahf se interna en la células. 

Es destruida .. en los endosomas formados en el proceso endocftico. La 

principal enzima implicada es la insulina proteasa, la cual se encuentra en la 

membrana celular y se interna junto con la insulina. ' 

Casi todos los tejidos del cuerpo pueden metabolizar cierta cantidad 

de insulina. Sin embargo, 80% de la insulina secretada se degrada en 

condiciones normales en hlgado y riñones 1 

1 TESIS CON 
FALLA DE O~IGEN 
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Los receptores para la insulina se encuentran en muchas células 

diferentes del organismo. 

El receptor está formado por 2 subunidades glucoprotelnicas alfa y 

otras 2 subunidades beta. Las alf~ s~. unen a la insulina y son extracelulares, 

mientras que las beta están al inteíior de la membrana y se tornan en un . , 
enzima activada, una tirosina cinasa- que a su vez fosforila muchas otras 

enzimas intracelulares. Por lo tanto 1á únión de lá insulina desencadena la 

actividad de la tirosina cinása de . la subUnid~des beta: produciendo la 

autofosforilación de dichas subunid~des. La-autofosforilación es necesaria 

para que la insulina ejerza sus ef~aos biC>IÓglcos:O 

El número y la afinidad d~. lo_s recept~res se al!era perla cantidad de 

insulina. A mayores cantidades cHs~inu'ye; ei n~íTle~? de,receptores y las 

bajas concentraciones aumentan la afinidád de' los réceptorés'. > 

Como ya se menciono anteriormen_t~la~gl~C:6:>a.enfr~a.las~131u1as por 

difusión facilitada. 

Los transportadores causantes' de ia'~if~~Íón•f~cHit~dá.~través de la 

membrana celular son una familia de/pr~,teln~s ae''lós éúalés se han 

identificado siete transportadores de.- glúéosá; C:C>no~id(J~ por su orden de 

aparición desde GLUT 1 hasta GLUT.7. 

Cada transportador parece haber evolucionado para funciones 

especiales. EL GLUT 4 es el transp~rtador en mú~cul~ y tejido adiposo que 

la insulina estimula. Cuando las células.son sensibles a esta hormona, los 

transportadores se mueven con ra~i-de~· ha~ia. la ·membrana celular por 

exocitosis. Cuando cesa la estimulación ·con la insulina, regresan al 

citoplasma y están listos para la siguiente exposición a la insulina. 
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En los tejidos en los que la _insulina incrementa la cantidad de 

transportadores de la glucosa, la tasá de fCÍsfÓrilación de la glucosa, ~na vez 

que esta ha entrado a la -célula, es r~guláda pClr otras horrrionasi en' ciertos 

tejidos tanto 'cortisol inhiben la 

fosforilación. 

. ,. . 

La insulina también aumenta la entrada de glucosa a '1a células 

hepáticas, pero no ejerce este ef~cto -por ei aumentó en. la~ cantidades de 

transportadores GLUT 4. En vez ·de' ello_ induce a la hexocinasa y esta 

aumenta la fosforilación de la glucosa.' 

FACTORES QUE AUMENTAN SU SECRECIÓN 

• Aumento de la glicemia _ 

• Aumento de los ácidos graso~ ~;, ~~~gre 
• Aumento de los aminoáC:ido~'.en sangre 

• Hormonas gastrointes'tinales {g~stril1~/colecistocinina; secretina; péptido 
inhibidor gástrico. '~-,··-->:=-·-o:"" 

• Otras hormonas como el gluca'gón; hormona del crecimiento, cortisol 

• Estimulación parasimpáti~a; ~c~tilcolina 

FACTORES QUE INHIBEN su'sECRECIÓN 

Disminución de la glucemia 

Ayuno 

Somatostatina 

Catecoláminas (agonistas alfa) • 

TESIS CON 
FALLA DE ORIC&~L 
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EFECTOS DE LA INSULINA SOBRE EL METABOLISMO LIPiDICO 

La insulina ejerce efectos que determinan el depósito de llpidos en el 

tejido adiposo. En primer lugar al aumentar la utilizaéión de la glucosa por 

casi todos los tejidos orgánicos se reduce _automáticamente la utilización de 

grasa, es decir, ahorra lfpidos. También forn_~nt~la slntesis de ácidos grasos 

sobre todo cuanto más carbohidrato_s se ingiéran. 

Los factores son: 

1. La insulina acelera el transporte de glucosa a los hepatocitos. Una vez que 

la concentración h·epática del glucógeno alcanza su capacidad de 

almacenamiento esta se inhibe y previene la slntesis continuada de 

glucógeno Las células hepáticas alojan hasta un 5 a 8 % de su peso en 

forma de glucógeno que corresponde aproximadamente a 70 g. A 

continuación, toda la glucosa adicional que ingrese en el hepatocito está 

disponible para la slntesis de grasas. Primero, la glucosa se descompone 

hacia piruvato por la vía gíucolítica, y el piruvato se convierte después en 

Acetil CoA, el sustrato para la síntesis de ácidos grasos 

2. Casi todos los ácidos grasos se sintetizan, después dentro.del hepatocito y 

se emplean para formar triglicéridos, la forma habitual en que se deposita 

la grasa. Estos se liberan desde los hepatocitos a la sangre con las 

lipoproteínas. La insulina activa la lipoproteína lipasa de las paredes 

capilares del tejido adiposo, que desdobla de nuevo los triglicéridos hacia 

los ácidos grasos, requisito para su absorción en las células adiposas, 

donde se transforman de nuevo en triglicérido y se almacenan. 
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Otro efecto importante de la insulina para que se epos1te·ra-'(¡"ra's-,:1" a·'":·-· -

las células adiposas, es que inhibe la acción de la lipasa sensible a esta 

hormona. Esta es la enzima que hidroliza a los triglicéridos ya depositados en 

las células adiposas. Asi pues, inhibe la liberación de ácidos grasos del tejido 

adiposo hacia la sangre circulante. 

Todos los aspectos sobre la descomposición de los llpidos y su uso 

con fines energéticos se estimulan cuando falta insulina, este hecho sucede 

de forma normal entre las comidas porque la secreción de insulina es 

rnlnirna, pero puede agravarse cuando, la secreción de insulina es casi nula 

corno en el caso de la diabetes mellitus. 

El exceso de ácidos grasos en el plasma junto con la falta de insulina 

favorece la conversión hepática de alguno de · los áC:idos "g-rásos en 

fosfollpidos y colesterol, dos de los principales producto~ del metabolismo 

lipídico. Este incremento sobre el colesterol, . acelera la aparición de 

aterosclerosis. ' 

La falta de insulina también causa cetósis; Cuando en el cuerpo existe 

un exceso de acetil-CoA, una parte se conviert~.:~n -.acatoacetil-CoA y 

después, en el hígado, en acetoacetato. El acefoacetato y sus derivados. 

acetona e hidroxibutirato beta, entran ~n la/ci~~~la-ción en grandes 

cantidades, estos cuerpos cetónicos circulantes sori"u~-~fu~~te importante de 

energla en el ayuno. 

Se calcula que en personas diabéticas el, indice máximo al _cual 

pueden catabolizarse las grasas sin cetósis lrnportante"es:"de:2.5 g ! Kg. de 

peso corporal I día. En la diabetes sin t~at~~lent~ i~ p~~du~ción es muy 

superior a este valor y los cuerpos cetónicos se acumulan en la sangre. 
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La mayor parte . de · 1os iones de hidrógeno liberados a partir de 

acetoacetato e hidroxibutirato beta se amortiguan pero aún asl se desarrolla 

acidosis metabólica grave. Un pH plasm<Úico bajo ~sti~ula; el. centro 

respiratorio lo que origina una {espi~ac;i~r:i" ~rof!frda,y, r<Ípida de.scrita por 

Kussmaul como "hambre de ain:i'.'_. La orina se torna ácida,• las pérdidas de 

electrolitos y agua conducen deshkl;atácÍón; hip~volemia e hipotensión. Al 

final, la acidosis y la deshidratación deprimen la_ conciericiá hasta llegar al 

coma. • 

GLUCOGÉNESIS 

Es el proceso de formación de glucógeno mediante una serie de 

procesos en el cual la glucosa :-6- fosfato se puede convertir primero en 

glucosa -1- fosfato, que posteriÓ;mente se transforma en uridina difosfato 

glucosa, que finalmente - se .transforma en glucógeno. Se necesitan de 

enzimas especificas para estas. conversiones y cualquier monosacárido que 

se pueda transfcirm~r Ém - glucosa puede participar en las reacciones. 

CompuestÓs ~á~ '¡>~qlleñds como el ácido láético, el glicerol, el ácido 

pirúvico y algunos ami~c;ácidos de;aminádos, se pueden convertir en 

glucosa o. compuestos muy afines y posteriormente convertirse en 

glucógeno. > 
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MECANISMOS HIPERGL/CEMIANTES 

INGESTA 

Como ya se ha mencionado anteriormente las concentraciones de 

glucosa en sangre en condiciones normales se. encuentran. entre 70 y 120 

mg/dL. Y el organismo logra mantener estos niveles a través de diversos 

mecanismos. 

El primero de ellos con.siste e,n la: digestión y absorción de los 

alimentos ingeridos, los cuales están clasificados en carbohidratos, protelnas 

y grasas, siend~ Íos c~rbohfdraí6~ e~p;;c:1'ficamente el tema de nuestro 

interés. 

Los carb_ohidratos de. la dieta son en su mayor parte polisacáñdos o 

disacáridos formados ·por combinaciones· de monosacáridos. combinados 

entre si por condensación, lo que significa que se han eliminado un ion de 

hidrógeno de uno de los monosacáridos y un ion hidroxilo del monosacárido 

siguiente. De esta manera los dos monosacáridos se com.binan en lugares 

donde se han producido estas pérdidas, a la vez que los ·iones de hidrógeno 

e hidroxilo se unen para formar una molécula de agua: Durante la digestión 

de los carbohidratos para convertirlos de nuevo en monosacáridos, ciertas 

enzimas especificas devuelven los iones de , hidrogeno e hidroxilo al 

polisacárido, separándolos asl en monosacári~os . A. este proceso se le 

denomina hidrólisis. 3 

En la dieta. humana normal solo existen tres fuentes importantes de 

carbohidratos. La. pr~mera ,es)a. sacarosa (azúcar de caña ) la segunda es la 

lactosa (azúcar de la leche) y el tercero son los almidones (presentes en la 

mayorla de los alimentos de origen no animal, especialmente en los 

cereales). 

7F.C.1 S CON 1 
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Otros carbohidratos que se ingieren en cantidades pequeñas son la 

amilasa, glucógeno, alcohol, ácido láctico, ácido prirúvico, pectinas y 

dextrinas. 

Al masticarse los alimentos son mezclados conla,saliv.a,_que contiene 

una enzima llamada ptialina (una alfa amilasa) secretada 

fundamentalmente por la parótida. 

Esta enzima hidroliza el almidón, al qüe convierte en un disacárido, la 

maltosa, sin embargo los alimentos permanecen poco tie'mpo.en _la boca y al 

momento de ser deglutidos solo el 5% aproximadamente han sido 

hidrolizados. 

La digestión continúa en el fondo y, c~e~po gésir\~os durante un 

periodo de hasta 1 hora, - hasta· qüe~ _los ·alimentos. se·· mezclan• con las 

secreciones gástricas. 

En ese momento, la actividadde la amila~a salival, queda bloqueada 

por el descenso del pH a menos de 4.0 aproximadamente. No obstanie hasta 

aquf el 30 ó 40 % de los almidones ya han sido hidrolizados. 

En el intestino delgado, la secreción pancreática contiene grandes 

cantidades de alfa amilasa más potente que la salival. Por tanto después del 

vaciamiento del quimo hacia el duodeno y tras su mezcla con el jugo 

pancreático la totalidad de los almidones son digeridos en maltosa y otros 

polímeros pequeños de glucosa antes de que abandonen el duodeno y la 

porción más proximal del yeyuno. ' 

Los enterocitos que revisten las vellosidades del intestino delgado 

contienen 4 enzimas. lactasa, sacarasa, maltasa y alfa dextrinasa, 

encargadas de degradar los disacáridos , lactosa, sacarosa y maltosa en tos 
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Hipoglucemia Asociada a Inhibidores de la ECA 

monosacáridos que los forman. La lactosa se separa en galactosa y glucosa. 

La sacarosa en fructcisa'y glucosa y la rnalto~¡] en moléculas de gluc'osa. 
, - ;., .. ,_,.·.·._· :" . ,:·'.." ~:'.:~:·:··:./·,.'·-.-:.-,: __ .--... .- ,,•. 

De .esta manem< el pri~bipal ',product~ ~e,:}~'• ~igestión de los 

carbohidratos ~~·. Ía:giuc~s~; · s·i~~do éstl3 1'a ;.;:;¡~,final ,.ccimlin. de. todos los 

carbohidratós, ~üe rnp;~senta ~ás ciei:'8ci' o/o·· ~~ !¡¡'r1\6iql.l'é'· la galactosa y 
,· . . ,\ . '' . i:· · .. ;·,.,. . ·- '~- -' ... _ . '• .·. 

fructosa solo representan un poco más del 10 o¡.; c/Ú. 
~.':<:-:-?;_:·:~':'.}·::. . "·. -

Antes de que las células de los. tejidos corporales utilicen la glucosa, 

debe transportarse a través de la meml:Írana'celular hasta el citoplasma. Sin 

embargo, la glucosa no se difunde por los poros de la membrana celular 

dado que el peso molecular máximo de las partlculas capaces de hacerlo es 

de aproximadamente 100 y, la glucosa tiene un peso molecular de 180; por 

lo tanto la glucosa pasa al interior de las células por el mecanismo de 

difusión facilitada desde las zonas de concentración más altas a las más 

bajas. El transporte de glucosa a través de las membranas como la 

gastrointestinal y la del epitelio de los túbulos renales es por el mecanismo 

de cotransporte activo de sodio-glucosa, en el que el transporte activo de 

sodio provee la energía para absorber la glucosa contra una diferencia de 

concentración. ' 

GLUCAGÓN 
TESIS CON 

F~4LJ-J'. --~ !? n D '. G F; N 
--- -- --·--------.. 

El glucagón es un polipéptido pequeño sintetizado por las células alfa 

de los islotes de Langerhans, los efectos de esta hormona son contrarios al 

de la insulina y el más importante es el aumento de la glucemia. La 

regulación del glucagón esta ejercida por las cantidades de glucosa que se 

encuentren en la sangre de modo tal que al disminuirse la glucemia la 

liberación de glucagón es estimulada, mientras que la glucemia elevada la 
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inhibe. La secreción también es regulada por las fibras nerviosas simpáticas, 

mediadas por.receptores beta adrenérgicos y por acción parasimpática, por 

medio de fibras del nervio vago. 1 

Los efectos del glucagón sobre el metabolismo de la glucosa son: 

La descomposición del glucógeno hepático 

(glucogenólisis) y 

Aumento de la glucorieogénesis hepática. 
e '-'::' ··~. <·· ".- ' ' • " r • 

El aumento de la gl.u~Jg~~Ólisf~que a su ye~ aumenta la glucemia, 

sigue una cadena compleja de acoríteclmientos los clÍales son: 

1. El glucagón activa la . adenil ciclasa· de ·la membrana 

hepatocitica, 

2. Que determina la síntesis del monofosfato cíclico de' aélenoslna, 

3. Que activa la proteína reguladora de la proteína dnasa, 

4. Que estimula la proteína cinasa, 

5. Que activa la fosforilasa b cinasa, 

6. Que la transforma en fosforilasa a, 

7. Que activa la descomposición de glucógeno en glucosa -1-

fosfato, 

8. Que finalmente se desfosforila para que el hepatocito libere 

glucosa.' 

Esta cascada es un mecanismo de amplificación muy poderoso ya que 

cada producto sucesivo·se. fabrica en cantidades mayores que su precursor. 

Asf se explica que solo bastan unos cuantos microgramos de glucagón para 

que la glucemia se duplique o triplique a los pocos minutos. 

TESIS CON 
~ :t T '1 f· ·~ r ... ,,.,,.,....,,.,.1:
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El glucagón aumenta la gluconeogénesis, estimula la velocidad de 

absorción de aminoácidos por 1.os hepatocitos y su conversión posterior en 

glucosa. 

Otro. efeicto
0

cl~l:g!l1célgón es la activación de la lipasade l~s células 

adiposas, con lo cjuehnímeiítá Ja disponibilidad de ácidos grasos para su 

consumo~nergét1éo.'Aé1.iirTitis inhibe e1 depósito de triglicéridos en e1 hígado, 

lo que impide 1a'~X!ra.cc::lón hepática de los ácidos grasos de la sang.ie, con 

esto, la cantidad de· ácidos grasos disponibles para los dem'ás tejidos del 

organismo crece. 
_,,•_,-t-· 

,· 

i_a concen~iélC:iÓn muy elevada de glucagón también·:.,1/estirriu1a 'ª 
-·· • • - • ' • ' -. ,. ··,(o··' • •• • • •r 

contracción cardiaca/ 2)' aumenta el flujo . sanguíneo:' por' aigüricis\tejidos, 

:::: :~:r~r:~:c~n:~;ti>:~~~·fü~o'J.~~~r~;i~~ biÍi~;Y 4> ln~ib6''ié! ~~~r~~iÓn de 

La regulación d~ I~ secreción del glucagón télmbién esta dada p~or: 
• ·o_· . • : . 

. La hib~~glucemia que la inhibe y por consiguiente la 

hipoglucemia la estimula. 

El incremento de aminoácidos en sangre la' estimulan, 

por ejemplo después de una comida rica en protelnas. 
;~~-->.--··: .,./;'-:-::\, 

El ejercicio la estimula, puede darse gracias al aumento de 

aminoácidos circulantes, pero quizá también por la estimulación nerviosa de 

los islotes de Langerhans. , 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

----~··-·----' 
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GLUCOGENÓLISIS 

Es la descomposición de glucógeno almacenado por la célula para 

formar de nuevo glucosa, empleado para fines energéticos. Cada molécula 

de glucosa sucesiva de cada rama de polímero de glucógeno es escindida 

mediante una fosforilación, catalizada por la enzima fosforilasa. 

En condiciones de reposo la fosforilasa se encuentra en una forma 

inactiva de tal forma que se almacena glucógeno. Cuando se requiere la 

formación de glucosa ·ª partir de glucógeno, es necesario activar la 

fosforilasa. Esto se 16gra de varias fririna~ 6_6;;,~·pc:lrej"'rnplo: 

• Activación·• por me~ic:l 'de'· lá <'Adrerí~lina. y . el Glucagón; 

.esta.••se~l"eáffia·_C:cín'f1a·'.5rñtesis:¡·ci~;;o,MF> cré:lico. eri 1as 

células; estás.usfand~activa'IJna''cascadá étereacciones 

qulmicas'que ~cti~a~;~ i~toúci;,il~s·¿.: . 

La Adrenalina es liberada e~ la médul~ ~upr~rr~rla1 ~I estírnuíarse el 
"" • 00- -· • -,e· .. - -~·\, ·--· · -- - - -.-·:-,·- -~.¡",.,-- · - · -.. :-~ 

sistema nervioso simpático, el cUal ·tiene la 'función de aumentar la 

disponibilidad de la glucosa par~ un met~boli~~~ ~ner~ético .·rápido. Esta 

función de la adrenalina se realiza con inte~sidad en' las células hepáticas y 

en el músculo. 

El Glucagón como ya. se mencionó, se' libera por las células alfa del 

páncreas, cuando la glucosa .disminuye en la circulación. Estimula la 

formación de AMP cíclico· en las células hepáticas, con lo que produce la 

formación de gllJCosa a par!ir del glpcó.geno hepático liberando la glucosa al 

torrente sangulneo. > 
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GLUCONEOGÉNESIS 

Es la formación de hidratos de carbono a través de las protelnas y las 

grasas. Cuando los depósitos de hidratos de carbono corporales bajan más 

de lo normal, se puede formar glucosa a partir de aminoácidos y glicerol de 

las grasas. 

Cada aminoácido se transforma en glucosa a partir de un proceso 

qulmico diferente, como por ejemplo: la alanina se transforma de forma 

directa en ácido pirúvico por desaminación; el ácido pirúvico se transforma en 

glucosa o se almacena como glucóg~no. Otros aminoácidos más ~()mplejos 
entran a la vla de fosfogluconato para dar finalmente glucosa. Conversiones 

similares cambian al glicerol en glucosa o gÍucÓgeno. 

La reducción de los hidratos de carbono invierte directamente muchas 

de las reacciones glucoliticas y. de fosfogluconato, permitiendo de esta 

manera la transformación de aminoácidos desaminados y el glicerol en 

hidratos de carbono. El Cortisol es una hormona de gran importancia en esta 

regulación. 

Si las células no disponen de cantidades suficientes de hidratos de 

carbono, la adenohipófisis, comienza a secretar cantidades grandes de 

corticotropina. Esta estimula a la corteza suprarrenal para sintetizar 

cantidades enormes de glucocorticoides, en especial el Cortisol. El cortisol 

moviliza las proteínas de casi todas las células del organismo, haciéndolas 

disponib)es en forma de aminoácidos en los liquidos corporales. Una gran 

cantidad de ellos se desaminan de inmediato en el hígado proporcionando 

sustratos ideales para su transformación en glucosa. Las glándulas 

suprarrenales son órganos pares aplanados ubicados en el retroperitoneo, 

sobre la pared posterior del polo superior de cada riñón. • 
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La corteza suprarrenal se divide en tres _zonas concéntricas, 

denominadas desde afuera hacia adentro: zona glomerular, zona fasciculada 

y zona reticular. 

La Aldosterona se sintetiza en la zona glomerular y es el 

mineralocorticoide más importante. Aumenta la resorción tubular del sodio, 

sobre todo en los túbulos colectores corticales. Al mismo tiempo comienza la 

eliminación de potasio, lo cual tiene gran importancia, dado que es el único 

mecanismo efectivo del organismo para la regulación de la concentración de 

potasio extracelular. También estimula la resorción de sodio y aumenta la 

eliminación del potasio en la saliva. 

El efecto de la aldosterona sobre las células.tubulares tiene lugar por 
" ... . 

unión con una protelna receptora especlficá en el núé:leo-celular: 

La regulación de.la. secreción.de -ald-oste;ona es mu;~~ornpl~ja, y se 

relaciona estrechamente con el equilibrio hidroelectrolftico''V.i:,1;~ontrol de la 

presión arterial; La principal estimulación de la secreción de~ldost~rbna es el 

efecto di~ecío d«:i 1os iones de potasio sobre las éélulas de-l¡{';¿-~~¡;--'9¡¡;merular. 

Otro. factor importante es el efecto estimulante de, la·anglotensina 11 

formada como consecuencia de la liberación de_,' renina_; p;)r ~L ·aparato 

yuxtaglomerular renal. Se piensa que la zona gl~men.llar ·~sta bajo la 

influencia de la ACTH hipofisaria. En los seres humiinos· s'a 'observa una 

disminución de la secreción de aldosterona desp'ués de una insuficiencia 

hipofisaria prolongada, y la administración de · ACTH puede en realidad 

aumentar la secreción de aldosterona, incluso en dosis que no excedan los 

valores normales de la secreción endógena de ACTH. ' 
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La medula suprarrenal se relaciona desde el punto de vista ·funcional 

con el sistema nervioso simpático, secreta las hormona.s adrenalina y 

noradrenalina en respuesta a la estimulación simpática. Estas· hór.monas 

realizan los mismos efectos que la estimulación directa de los nervios 

simpáticos en todas las regiones del cuerpo. 

CA TECOLAMINAS 

Están reguladas por la actividad del Sistema Nervioso Simpático. La 

secreción de catecolaminas por la médula suprarrenal aumenta en respuesta 

a una situación de emergencia y actúa rápidamente para mantener la 

homeostasis. Esta reacción se complementa con la reacción de .la corteza 

que amplifica el efecto de las catecolaminas como la Dopamina, Adrenalina y 

Noradrenalina. ' 

La sintesis de catecolaminas se realiza a partir de tirosina la cual se 

sintetiza en el hlgado y proviene de la dieta. La reacción limitante de la 

bioslntesis es la conversión de tirosina en dihidroxifenilalanina, éatalizada por 

la tirosina hidroxilasa (TH). La actividad de esta enzima se inhibe por la 

adrenalina y la noradrenalina, productos finales de la bioslntesis y se 

estimula por fosforilación en respuesta a los estimules que :.aumentan la 

secreción de catecolaminas, siendo el principal punto de regula.ción de la 

bioslntesis. La formación de dopamina se realiza en el citosol, por acción de 

la L - aminoácido decarboxilasa (AD), entra en los gránulos cromáfines 

donde se transforma en noradrenalina por la dopamina -B- hidroxilasa 

(DBH). De nueva cuenta en el citosol, la feniletanolamina -N

metiltransferasa (PNMT) introduce un grupo metilo y se completa la 

biosintesis con la formación de adrenalina. ' 

TESIS CON 
FP1LA DE ORiGEN 
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El cortisol aumenta el paso de noradrenalina a adrenalina, induciendo 

la síntesis de la PNMT, por la que los glucocorticóldes determinan la 

proporción de la adrenalina y noradrenalina sintetizada en las células 

cromafines. Al recibir la sangre de la corteza, la medula suprarrenal, está 

sometida a grandes concentraciones de cortisol por lo que, a diferencia de lo 

que ocurre en las neuronas simpáticas posganglionares, la adrenalina 

supone el 80% de las catecolaminas sintetizadas en la médula. 

En los gránulos cromáfines las catecolaminas se almacenan junto con 

ATP y en asociación con unas protelnas llamadas cromograninas. De esta 

forma se impide la oxidación de las catecolaminas por las enzimas 

citosólicas. 

La estimulación simpática de la medula suprarrenal no so.lo p~oduce 
aumento en la liberación de catecolaminas; sino también ·aumento de su 

slntesis por activación de la tirosina hidroxilasa y de la dopamina -b

hidroxilasa. 

En estado de reposo la cantidad de adrenalina es de 

aproximadamente 50 pg/ml y de noradrenalina de 200 pg/ml. La hemivida de 

las catecolaminas en sangre es aproximadamente de 1 a 2 minutos. La 

degradación de estas se realiza por la oxidación y metilación; formándose en 

ácido vanilmandélico el cual se elimina en la orina en forma de· sulfatos y 

glucuronatos. 

Las catecolaminas a diferencia de los glucocorticoides se expresan en 

cuestión de segundos en situaciones de emergencia y ces_an rápidamente 

una vez que termina el estimulo. ' 
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ADRENALINA 

La adrenalina como el glucagón, desempeña un papel importante en 

el restablecimiento de la glucemia tras una hipoglucemia. Eleva los niveles 

de glucosa en sangre mediante dos mecanismos distintos. Por un lado 

estimula en el hígado la glucogenólisis y la gluconeogénesis e inhibe la 

síntesis de glucógeno, dando como resultado un aumento en la liberación 

hepática de glucosa; por otro lado, Inhibe la secreción de insulina en el 

páncreas y estimula la del glucagón. Además, antagoniza la captación de 

insulina sobre la captación de glucosa por las células musculares y del tejido 

adiposo. 

Estimula la glucogenólisis en el músculo esquelético, tiene una gran 

acción lipolitica y produce liberación de glicerol y ácidos grasos libres a partir 

de los triglicéridos almacenados en los adipocitos. 

El aumento en la secreción de catecolaminas medulares durante el 

ejercicio o el . estrés provoca un consumo de glucógeno muscular, 

reutilización hepática de ácido láctico liberado por el músculo y un aumento 

de los ácidos grasos libres como sustratos energéticos alternativos. En estos 

efectos metabólicos la adrenalina es mucho más potente que la 

noradrenalina. • 

En el corazón tanto la adrenalina como la noradren,alina, aumentan la 

frecuencia cardiaca, la fuerza de contracción y lavelocidad de ~onducciÓn. 
' ' 

El efecto global.: de . la .. acción ; de: la: adrenali~a :"?sobre ~ el sistema 

cardiovascular, esde!;~i13rlasa,ngrehacia ~I ~úsc~lri~~qÜ~létido, corázón' e 

hlgado, lo que garantiza el ~~º~~ de ~~str~to~" p~ra la producción de 

energía necesaria para los órganos vitales y el músculo en ejercicio. • 
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IMPORTANCIA DE LA REGULACIÓN DE LA GLUCEMIA. 

La glucosa es el único nutriente que pueden utilizar en condiciones 

normales el encéfalo, la retina y el epitelio germinativo de las gónadas, en 

cantidad suficiente para suministrar de forma óptima la energla que 

precisan. Por tanto es importante mantener la glucosa en un nivel 

elevado para proporcionar esta nutrición adecuada. 

La mayor parte de la glucosa que se forma por gluconeogénesis 

durante el periodo interdigestivo se utiliza para el met~bé:Jlismé:i,~erebral. De 

hecho es importante que el páncreas no secret~ i'n~ulina' durante ,este 

periodo, ya que, de lo contrario, la escasac;~ntÍd~d'de~i'úc'osa;~enetraria en 

1os músculos y tejidos periféricos: cje]andci aC~ni:éfaieéi;i,ri~ una fuente 

nutritiva. 
' ' 

' < ' - ,:_>::: ·>-_ .. -;,: 
Por otra parte es importante que las éoné:entraciémes de 

glucosa no se eleven demasiado por tres razones: primero;-18'' gl~cosa' ejerce 

mucha presión osmótica en el liquido extracelular, y si su concentración se 

eleva en exceso, puede provocar una deshidratación c~lul~r:.~'~9~rido, una 

concentración excesiva de glucosa en sangre hace que sepierda por orina. 

Tercera, esto provoca en los riñones una diuresis osmótica, :que puede 

causar reducción de líquidos y electrólitos del organismo. • 

TESIS CON 
. FALLA DE ORIGEN 
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CAPITULO 11 "DIABETES MELLITUS" 

Se denomina Diabetes Mellitus al síndrome en el cual se altera el 

metabolismo de los hidratos de carbono, grasas y protelnas, en la que 

aparece una cantidad excesiva de glucosa en la sangre y en la orina· Es la 

enfermedad endócrina más frecuente, se caracteriza por alteraciones 

metabólicas y complicaciones a largo plazo las cuales afectan a los ojos, los 

riñones, los nervios y los vasos sangulneos. La caracterlstica ·que la 

distingue es el defecto o déficit de la resp.uesta de secreción de .la insulina 

con alteración de uso de los carbohldratos •·e. til¡:Íe_rglucemiá. La falta de dicha 
.. --- -- - . 

hormona interviene en forma primaria en las alteraciones metabólicas propias 

de la diabetes y la hiperglucemia a la vez . actúa e'n forma decisiva para que 
- - - -

surjan las complicaciones de la enfermédad. > •• ;,. 

DIAGNÓSTICO 

Este no es dificil cuando la enfermedad ha producido slntomas. 

Cuando un paciente presenta manifestaciones que se atribuyen a diuresis 

osmótica y tiene hiperglucemia, el diagnóstico es inconfundible. Tampoco 

hay complicación si el paciente presenta elevaciones de glucosa en ayunas. 

El problema se presenta en pacientes que no presentan slntomas y tienen 

una glucemia normal en ayunas y que son posibles diabéticos. 

Para realizar las pruebas de laboratorio es necesario mantener al 

paciente tranquilo ya que el estrés provoca falsos resultados, ya •que la 

adrenalina bloquea la secreción de insulina, estimula .· la . secreción de 

glucagón, favorece la degradación del gl~cÓge~o y di~mi;.;uy~_¡~-~~~ÍÓ~de la 

insulina en los tejidos diana, con lo que aumenta la produc~iÓn.de glucosa 

por el hlgado y disminuye la capacidad de utilización de 1a'g1uc6sá exógena. 
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La coexistencia de otras enfermedades, la dieta inadecuada y la falta 

de ejercicio físico también explÍcan la obtención de falsos positivos .. Para 

evitar tales problema~ el National Diabetes Data Group ofthe National 

lnstitutes of Health, ordenó los criterios exigidos para el diagnóstico de la 

Diabetes: 

En ayunas durante toda la noche 

Después de tomar 75 g de glucosa a las dos horas y al menos en otro 

momento de la prueba de dos horas, por lo que para el diagnóstico se 

requieren de dos valores. 

Si la glucosa en plasma a !as dos horas se encuentra entre 140 y 200 

mg/dL y d·urante las dos horas de la prueba se obUenen valores igual o 

mayor de 200 mg/dL el .. paciente . es mas · susceptible a padecer 

hiperglucemia en ayunas o diabetes con slntomas. 'º 

CLASIFICA,cJÓN .. 

Los principales grupos de clasificaciones los recomienda el National 

Diabetes Data G'"?up, salvo la' separación en forma prilTlaria y secundaria. 

/ . '". 

PRIMARIA: Indica que no hay ninguna<>tr~ enf~Tié'~ad asociada. 

SECUNDARIA: que existe alguna 'enfermedad reconocida que 

produzca o permita que la diabetes aparezca. ·~ 
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DIABETES MELLITUS TIPO l. 

También llamada diabetes mellitus insulinodependiente y antes 

conocida como diabetes juvenil y constituye el 10% de todos los casos. • 

Las personas que la padecen dependen de la insulina e)(ógena p-ara 

evitar las descompensaciones metabólicas y la muerte, ya- -_q'ue esta 

enfermedad se debe a la carencia intensa y absoluta _ de '_irisuHna, 

ocasionada por la reducción en masa de las células Beta' cfel-páncreas. 

Suele desarrollarse durante la infancia y se hace evidente y- grav~ en -la 

pubertad. Sin la administración de la insulina se desa~rolla _ ceto~cicfo-sis 
aguda y el coma diabético. 11 

La reducción de las células se debe a tres mecanismos los cuáles se 

relacionan entre si: 

La susceptibilidad genética, se desarrolla de forma 
. '• •. ,,,, 

::p::::~:~nidad-__ qu~ altlra'~ la: células beta 
. :,;;-:,,:..:::...' -··~- -

para que se vuelvan_ ininUnogénicas y 

La agre~ión ambie~t~Í comc'i"'i:i'19u~o~ virus. 

SUSCEPTIBILIDAD GENÉTICA. 
' - -

La DMID afecta con mfl~ f;~cuencia personas del norte de Europa, y 

se presenta con menor frecuencia en- otros grupos _raciales como negros, 

nativos americanos y asiáticos: 

Al menos uno de los gen~sde susceptibilidad paía la dlabetesd_e tipo 

se encuentra en la -región que codifica los antígenos de clase 11 del MHC 

en el cromosoma 6p21 (HLA-D). •• 
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AUTOINMUNIDAD. 

La agresión autoinmunitaria en las células beta se puede haber 

producido antes de que se ·manifestara la enfermedad. La cetosis e 

hiperglucemia se presentan cuando la destrucción de la~ células llega a más 

del 90%. 

Existen pruebas abrumadoras que implican a la autoi.nriiu~idad y a la 

lesión de mecani~mos · inmunitari~s • com~ ~a usas·. d~ · "1a · pé~dida é:J~ células 

beta en la diabetes tipo- l. Se ha demostrado' que el tratamiento con 

inmunosupresores mejora ~ste· tip~ de diabetes en niños con Inicio de la 

enfermedad. ' 

FACTORES AMBIENTALES. 

Existe una relación entre los virus . coxsackie. del . grupo. B y las 

enfermedad~s pancreáticas como la diabet~s: 'fncluso otras 6~rermedades 
virales como la parotiditis, el sarampión, el citomegalovirus, 1á" ~béola y la 

mononucleosis infecciosa, pueden llegar--~--- provocar lesione~ ~-10, bastante 

graves como para provocar una Diabetes Mellitus. 

Para justificar la intervención de los virus se han propuesto varias 

hipótesis como: que llegan a producir una lesión leve en las células beta del 

páncreas, a la cual le sigue una reacción autoinmuriitaria frente.a antlgenos 

hasta entonces secuestrados en las células intactas y alteradas por los virus 

en personas con susceptibilidad ligada al HLA. 

Otra hipótesis se basa en la respuesta inmunitaria a una protelna viral 

que compartiria secuencia de aminoácidos con una pro~efna de las células 

beta.' 

TESIS CON 
Lr~1LA DE oRrGEN 
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DIABETES MELLITUS TIPO //. 

También llamada Diabetes Mellitus no lnsulinodependie~te { DMNID) 

afecta al 80 o 90% de la pobl~ción de pacientes con' diab~tes.·mellitus. 
antiguamente se le llamaba di~betes del ~adulto.' . 

La patogenia de.la DMNID es enigmática, nopresen'ta pruebas de 

mecanismos · aut~inmunitarios, pero los factores.' genéticos son más 

importantes que en la DMID, 

Las diferencias entre la DMNID y la DMID, es que no existe relación 

alguna con los genes HLA, sino que la. DMNID parece ser el resultado de 

múltiples defectos o polimorfismos genéticos, cada uno de los cuales aporta 

su propio riesgo y se modifica por factores ambientales. 

La diabetes tipo 11 se caracteriza por dos efectos metabólicos los 

cuales son: alteraciones de la secreción de insulina por las células beta y una 

disminución de la respuesta de los tejidos periféricos a la insulina. •• 

En las primeras fases de la enfermedad parece que la secreción de la 

hormona es normal, sin descenso de sus niveles plasmáticos, pero en fases 

posteriores, aparece un déficit de insulina leve o moderado el cual nc:i se ha 

dilucidado por completo. pero parece debido a la lesión irreversible de las · 

células beta. existe además una disminución de la capacidad de respuesta 

de los tejidos periféricos denominada resistencia a la insulina, es posible 

demostrar una elevación de la glucemia que compensa esta resistencia a la 

insulina. 
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Es posible que exista una.disminución del número de receptores a Ja 

hormona y, Jo que es más importante, una alteración en Ja señalización 

posreceptores de Ja insulina. 

Se sospecha que bajo la resistencia a· la insl..llina ~bservada en Ja 

obesidad y en la diabetes tipo 11, subyac¿ una dls~iri~~iÓn de la ~rntesis y Ja 

traslocación de las GLUT en las células musculares y adiposas. 

La resistencia a Ja insulina produce: 

La incapacidad para que Ja insulina circulante dirija de forma 

adecuada Ja distribución de Ja glucosa, 

Una hiperglucemia más persistente y 

Una estimulación prolongada delas.células beta del páncreas. 

La obesidad es un factor ambiental de importancia externa, al rededor 

del 80% de Jos diabéticos tipo 11 son obesos. El catabolismo de Ja grasa 

intraabdominal produce ácidos grasos litire·s .que llegan al hlgado, pero es 

relativamente resistente a Jos efectos moduládores de Ja insulina. 

Los obesos no diabéticos pueden presentar también resistencia a la 

insulina e hiperinsulinemia, pero solo una pequeña porción terminan por 

desarrollar Diabetes tipo 11. 

Por fortuna para muchos pacientes diabéticos Ja pérdida de peso y. el 

ejercicio fisico pueden combatir Ja· intolerancia a Ja glucosa, sobre todo en las 

primeras fases de Ja enfermedad. 'º 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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DIABETES SECUNDARIA. 

Slndromes diabéticos diversos se atribuyen a veces a una 

enfermedad, fármacos o cuadros específicos como: 

Trastornos del páncreas, 

Enfermedades endocrinas;• 

Fármacos, 

Anormalidades d~ receptores d.e insulina y 

MalnutriCÍón.·: 

Un pequeño subgrupo de p~~i~nt~s difl~re y prese~ta manifestaciones 

. comunes de diabetes tipo 1 y 11. P6~ 1~ :~lj~j n'o_ sÓ~ obe~os y muestran 

secreciones de insulina ··dismlnuic:la~}l~\'.cü'aÍ n~ bastá para que··· tengan 

predisposición a la cetósls: Muchos mejor'an 'al. administrar hÍpoglucéllliantes 
' ' .. ·· 

orales. 10 

')~ -.. ~.:~::.'. 

MANIFESTACIONES clíNÍCAS 

Las manifesta.ci()~F:.~1ini6a~ varlan ele ~n paciente. a otro, los 

:::~;:: :áspoi~~~j7~j~jJ'.'e:1~~;ri~et;.a~~~~i~~~~r~~o;·c.:~e:~a s:~:iu~~: 
descompensación, metabólica • aguda 'seguida de.i 1.ilÍ. ~orna diabético. · En 

' • '• "''•' u••'••• •" ,_,< ', " .. • • < 0•""'. '··'""·· ,''L" ""; ';," • ,• '·".,• '°' ' 

ocasiones··1a primera .. ma~iféstación·.espna'éomplic~é:ióndegenerativá,.como 
una neuropatla, sin qÚ~ la· hi¿~rg1~fr~~a ~~~;'á ~~lj~~dd .. sr~io~~s: . 

La resistencia.a la insuH11cipodrla_caUsarlos efectos ~etabólicos que 
-- ,.-.-.·,..,----.. º.·-:-·~~---c.~~-'':,'~ .. -~f-·:.'/~"...--;-.·>"::"-,;,::¡_····,~,.;' -.. ~ ':'. -·"' . 

se derivarlan. de una el_eva"ción,del ce.ciente glucagón / insulina;:aunque ese 

cociente fuera normal ó b-ajÓ. Norlllalrriente las manifestaciones clinicas de la 

DMID y la DMNID son diferentes. 10 
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DMID 

Puede aparecer bruscamente sed, diuresis abundante, aumento del 

apetito y pérdida de:'péso. que evolucionan a lo largo de unos dlas. En 

ocasiones la e~fermedad apar~ce con cetoacidosis durante una enfermedad 

intercurrent~ ·¡,Jun~ l:irugla} La ·concentración de insulina es baja o 

indeterminable. Los ~iíÍel.es'de gfucagón están elevados pero descienden al 

administra'r insulina. En ocasiones después de un cuadro de cetoaé:idosis se 

produce un intervalo sin slntomas denominado "luna de miel", durante el cual 

no requiere tratamiento alguno. 1• 

DMNID 

Los slntomas comienzan gradualmente, y el diagnóstico suele hacerse 

cuando ·en un ·análisis sistemático de laboratorio se descubre. que una 

persona ·asintomática tiene hiperglucemia, los niveles de insulina son 

normales 6 altos en términos absolutos, el metabolismo del glucagón es 

complicado. 

Aunque las concentraciones altas de glucagón pueden descender con 

la administración de altas dosis de insulina, no se puede producir que lo.s 

nutrientes ingeridos produzcan una exagerada secreción de glucagón, es 

decir, que la función de las células alfa sigue siendo normal. Los pacientes 

no llegan a presentar cetoácidosis pero pueden llegar .á un coma 

hiperosmolar. 

Si se consigue que los pacientes pierdan peso el tratamiento puede 

ser únicamente dietético. Los pacientes que no responden a la dieta mejoran 

con sulfonilureas solas o combinadas con metformina. 1• 
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DIETA. 

Las recomendaciones se elaboran de manera que cubran los objetivos 

terapéuticos y los resultados' deseados, se ne<cesita monitoÍizar los 

parámetros metabólicos <corno< la glucemia, la hemoglobina glucosilada, los 

lipidos, la presión arterial y el p~so ·~arporal , asl como la calidad de< vida, 

para obtener resultados satisfactorios. 

Todo paciente que no mejore con la dieta debe recibir insulina 

exógena. 'º 

PREPARADOS DE INSULINA Y FARMACOS 

Existen varios preparados en el comercio de insulina altamente 

purificados que difieren en su momento de comienzo de acción, y duración. 

Todos contienen 100 U/mi, aunque para pacientes refractarios. puede 

obtenerse insulina simple más concentrada con acción más duradera 500 

U/mi. 

Estos preparados generan menos problemas por antigenecidad de la 

insulina, como< ª'~~gi~_s y resi~t~ncla a ella y llpoatrofia. La. i~s~Hna h~mana 
-- ---.-, ·"····· - .:,..,-~.,.. .. ,_,_-'"_ -.-: ,. .. \.-;';;''" !"-;:'·" ---·· - ..... _, - '. .. . ,,. - «"• "<'_-,-.·e: ·'··' -;-•. -- -- .-, .. 

es mucho menos< antígénica que la porcina y mucho menós que tá< bovina . 
. -,-,-~·-::·/~- ':s:.: :'.~{~ ~L· -~--~'- -<~ .--:-~-~-~: ---~- .. ~·~:·~/·· --

Después de la<i;.,yei~ci~~ slJbc~t~~e~> la inst'ti~a corriienza a actuar en 
': .:.-,-.;e-,? -.:;:c~::::>~--:~'-),.'."7.:-.'-f7 ·::··"-:;'-.:;~:··r;~;~:;.:~;;~¡~º;';,.~·:~f; .. -;;_,~-_,~·.:_;-;.·{;~;'.,·:~:;~~'.'"'"~·,':~::¡:.'-"· ··.·'"::··::~ ":J,..7 ;~). <.~;.;· .. ~·,·:e···· - : -

unos 30 <minutos, por, lo,cual ;_h,ay c¡u~; apHcarla de 20 <a <30, minutos antes de 

los alimentos: Por su<< rápida 'acción< es más efica2:' para aplacar incrementos 

de la glucemia' de~p~és c!e_c;or?lidá~ y'~e;;;,iú~'aj~ites rápido~-~n '1as'dosis de 

insulina con ba'se· en ¡,,eciicion'es'Cíe la ·91uc8mia p~r parte del paciente; 'º < 
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CAMBIO EN EL MODO DE VIDA 

El control de dieta y el ejercicio contribuyen de forma importantes a la 

atención de sujetos con diabetes tipo l. 

Prescripción dietética 

Reducir de peso, 

Carbohidratos, 

Restricción de grasas saturadas, 

Aumento de consumo de grasa monoinsaturada 

Disminución de. la ingesta de colesterol menor de 300 

mg/dfa, 

Restricción de , so~io én ; sujetos predispuestos a 

hipertensión _ 

Prescripción de ejércici<:J 
: ~-~ --~--~·~: - -;:·: - -

Tipo:-ejercicioa~róbico. Evitar pesas; pujar, maniobra de 

Valsalva; que aumentan la T.A; 

Intensidad: incrementar la frecuencia del _pul_so _por lo 

menos 120 a _140 según la edád y el estado 

cardiovaséular. 
. ' ' 

Frecuencia: tres a cuatro días por semaná. 

DuraciÓn: 20 ~ 3o minutos, 6onuri~ série de ejercicios de 

estiramiento y flexibilidad, antes y después del ejercicio 

aeróbico durante's a 10 llliriutc:ls." 

TESIS CON 
FALLA DE ORIC_ ,._._;_¡_j 
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H/POGLUCEMIANTES ORALES. 

Eficaces en individuos que no responden a la dieta y el ejercicio. 

Existen dos tipos principales de hipoglucemiantes -- . orales: las 

sulfunilureas y las biguanidas, con modos de acción muy diferentes. 

SULFON/LUREAS 

Contienen Un núcleo de urea ácida sulfónica qúe puede modificarse 

por sustituciones qulmlcél~ para produ~ir_~~entes eón_ acciones cualitativas 

semejantes pero que difie'ren en p~Íe~ciél:.sus rri;;canismos de acción son: 

- . 
Aumenti•de la 1Lra~i:n de insulina a partir de las 

- célula~ Beta del páncr~as. -

Potenciación de la acción de la insulina en sus células 

blanco." 

MECANISMO DE ACCIÓN 

Las sulfonilureas se unen a los receptores B en el Intervalo de orden 

de su potencial insulinotrópico, la activación de estos receptores cierra los 

conductos del potasio causando despolarización de la célula, permitiendo 

que el calcio entre y promueva la liberación de la insulina. Se han· sugerido 

efectos extrapancreáticos como la potenciación de los efectos periféricos de 

la insulina a nivel de receptores, para ser responsables de su efectividad 

continuada durante el tratamiento a largo plazo, a pesar de_ la carencia de un 

aumento de la secreción de insulina. " 

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO 
FACULTAD DE ODONTOLOGIA 

36 



Sandro Elizabeth Molino García 

INDICACIONES 

Su uso esta contraindicado en pacientes con DMID con tendencia a 

cetosis, ya que se requiere de células B fun~ionales, para que estos 

medicamentos produzcan efecto en la glucosa sangulnea. 

Se recomiendan en pacientes no obesos con diabetes ligera de inicio 

en la madurez, cuando no se ha presentado hiperglucemia por la dieta. 

Cuando la hiperglucemia en pacientes obesos ha 'sido más grave, con 

deterioro de las células B. las sulfonilureas pueden mejorar el control de la 

glucemia hasta lograr mejorla con las medidas concurrentes como dieta, 

ejercicio y reducción de peso. 12 

FÁRMACOS COMERCIALES 

• TOLBUTAMIDA (Orinase): 

Se presenta en tabletas de 250 y 500 mg. Se oxida en hlgado 

con rapidez. Su efecto de duración es corto 6 a 1 O hrs, se 

administra en dosis divididas. La dosis habitual diaria es de 1.5 

a 3 g. Son raras sus reacciones toxicas agudas pero las más 

frecuentes son las erupciones cutáneas, es seguro para 

pacientes ancianos en los cuales la hipoglucemia es un riesgo 

grave. 12 

TESIS CON 
CLOROPROPAMIDA (Diabinese): FAL[_l\ f:E OViGEN 
Se presenta en tabletas de 100 y 250 mg. líeneüña-vma-

media de 32 hrs y su acción dura 60 hrs. Se metaboliza 

lentamente en hlgado y cerca del 20 a 30% se excreta sin 

cambios por orina. Su uso está contraindicado en pacientes con 

insuficiencia renal. La dosis promedio es de 250 mg al dla, 
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aplicada como una sola dosis por la mañana. En ocasiones es 

efectivo para controlar la hipoglucemia en pacientes con 

DMNID. Pero un peligro potencial es el desarrollar hipoglucemia 

prolongada en ancianos con insuficiencia renal razón por la 

cual no se recomienda su uso en personas mayores de 65 

años. Las dosis por arriba de 500 mg/dia aumentan el riesgo de 

ictericia. El 15% de los pacientes desarrollan rubores cuando 

beben alcohol y en ocasiones reacciones semejantes al 

disulfiram como náuseas, vómito, debilidad e incluso sincope. 

Otro efecto colateral es la retención de agua y desarrollo de 

hiponatremia. 

TOLAZAMIDA (Tolinase): 

Tabletas de 100, 250 y 500 mg. La dosis es de 250 a 1 000 mg 

en una o dos dosis. Se compara con la cloropropamlda en 

potencia pero carece de los efectos semejantes a disulfiram o 

de retensión de agua. Se absorbe con mayor lentitud y su 

duración de actividad puede ser de 20 hrs, con efectos 

hipoglucemiantes entre las 4 y 14 hrs. 

ACETOHEXAMIDA (Dymerol): 

Tabletas de 250 y 500 mg. La duración de su actividad es de 

1 O a 16 hrs. La dosis habitual es de 250 a 1500 mg dados en 1 

ó 2 dosis. El metabolismo hepático es rápido y se excreta por 

riñón. 12 
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SULFON/LUREAS DE SEGUNDA· GENERACIÓN 

En Abril DE .1984 se aprobaron por la· FDA,. la gliburida y la glipicida, 

con estructuras qulmicas similares con anillos de carbón a cada extremo del 

núcleo e sulfunilureas, haciéndolas las potentes .. Deben usarse con 

precaución en pacientes con enfermedad cardiovasc~lar. y ancianos en los 

cuales la hipoglucemia puede ser peligrosa: No se deben prescribir a 

pacientes con deterioro hepático o renal; .. •ya que la reducción en la 

eliminación de estos medica~entos en la:: .~angre aumenta el riesgo de 

hipoglucemia. 12 

GLIBURIDA (Glibenclamida): 

Se presenta en tab.letas con · 1 ;25, 2.5 y 5 mg. La dosis usual 

de inicio es de 2.5 mg y la dosisde~a~tenimientc;;~5 ele 5 a 10 
:.: ., .. 

mg/dia, en una sola toma matitina. Si os pacientes responden a 

la hipoglucemia se hará con 10 mg o menos. No se 

recomiendan dosis mayores a 20 mg. Se .. metaboliza por 

higado. Tiene una vida media en plasma de solo 1 a 2 hrs. No 

provoca retención de agua e incluso puede aumentar un poco 

su eliminación. Provoca pocos efectos adversos, en pacientes 

mayores de 65 años de edad puede provocar hipoglucemia 

grave, progresiva y fatal. 

GLIPICIDA (Glidiacinamida): 

Tabletas con 5 y 10 mg. Para un efecto máximo en la 

reducción de la hipoglucemia se deberá ingerir 30 min antes del 

desayuno, ya que la absorción rápida se retarda cuando el 

medicamento se toma con los alimentos. Se recomienda una 

dosis inicial de 5 mg/dia hasta 15 mg/dia como dosis única 

diaria. La dosis máxima recomendada es de 40 mg/dia. El 90% 
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se metaboliza por hígado y una pequeña porción se.excreta por 

orina. Esta contraindicada en paclerites con deterioro renal o 

hepático. " 

BIGUANIDAS 

Estas no requieren de células pancreáticas B funcionales para la 

reducción de la hipoglucemia. 

FEMFORMINA: 

descontinuada en E.U• debido a su desarrollo de ácidos 

lácticos en pacientes con enfermedad coexistente hepática o 

renal. 

METFORMINA (Cloruro de 1,1- dimetilbiguanida): 

tiene menos riesgo de desarrollar ácidosis láctica. No está 

claro su mecanismo de acción, pero reduce el valor de glucosa 

en ayuno y el grado de hiperglucemia posprandial en pacientes 

con diabetes tipo 11. y no tiene efectos en la glucosa sangulnea 

en ayuno en personas normales. No estimula la acción de la 

insulina. Disminuye la absorción intestinal de la glucosa y 

aumenta la captación de glucosa por músculo esquelético. Su 

vida media es de 3 hrs, no se fija a protelnas plasmáticas, no se 

metaboliza y se excreta por riñones. Un beneficio colateral es 

su tendencia mejorar la hiperglucemia e hipertriacilglicerolemia 

en diabéticos obesos sin la ganancia de peso relacionada con 

el tratamiento con insulina o sulfunilurea. Tiene una buena 

respuesta en el tratamiento a pacientes con slndrome de 

resistencia (síndrome X). No está indicada en pacientes con 

diabetes tipo 1, insuficiencia renal o hepática, alcoholismo o 
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propensos a desarrollar hipoxia. Se presenta en tabletas. de 500 

u 850 mg y el intervalo de dosis es de 500 mg a un máximo de 

2.5 g. Es importante que se tome con alimentos para reducir 

molestias gastrointestinales. Sus efectos colaterales son 

trastornos gastrointestinales como_ anc!r~xia, rn[iuseas, vómito, 

malestar abdominal, diarrea y se ha llegado a reportar la cetosis 

láctica. "·" 

TESIS CON 
FALLA DE ORJGEN 
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CAPITULO 111 "HIPOGLUCEMIA" 

Se denomina hipoglucemia a una disminución en Ja glucemia 

sangulnea por debajo de 50 mg/ 100 mi, se considera anormal en todas las 

edades, pero con Ja excepción del periodo neonatal en Ja cual se encuentran 

valores de hasta 30 mg/ 100 mi, y en prematuros cuyos valores llegan hasta 

20 mg/ 100 mi. 

Los sin tomas depend.en d.e si el descenso. de Ja glucemi.a .se presenta 

de manera rápida o gradual. • 

:_. ''·e· ; 

A medida que la glucemia desciend~ el Sistemél N~rvioso Central:se 

excita ya que Ja hipoglucemia sensibiiizél 1él activlcJad n~uro~élJ. ;> 
- ' -e'.~_·/_-;'-,-_~_:::~:;_::-::, ____ ;·· \:· ,·, -.· -

Cuando el descenso es rápido se presentá unci respuesta adrenérgica 

contrarreguladora Ja cual explica parte de Jos. sfnto~as co~o d.iaforesis, 

taquicardia, temblor, angustia, palidez;' asl comó otros que;Í'esÚJtan·de una 

neuroglucopenia aguda como son: hambre, detalea;;111~·~~0. n',¡)~cha>éltáxica, 
náuseas y vómito. La disminución de glucosa pára< el trabajo :muscular 

provoca fatiga y debilidad. 

Cuando el descenso se da de mélnera Je'nta' o gradual, no se presenta ... '·'~ , .. 
la contrarregulación por catecolaminás,·:~·sino.¿que::los' •slntomas más 

dominantes son los de la neurogluCC>~~nl~ ·~.rÓniéá .como cefalea, visión 

borrosa, diplopía, confusión. menÍal .y ~om~Cllencia, Jos cuales pueden 

avanzar hasta un coma, lenguaje farf~llél~te, amnesia y convulsiones. 
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Cuando la neuroglucopenia se prolonga aun más, el daño puede ser 

de tipo neuropsiquiátrico con alteraciones sensitivomotoras mas 

sistematizadas, síndromes neurológicos con focalizaciones, los cuales 

ocasionan accidentes cerebrovasculares, trastornos de psicosis con 

alucinaciones. Se puede llegar a producir daño neurológico transitorio o 

irreversible en el cual se describen diferentes fases.• 

FASES 
l. CORTICAL. Alteraciones mentales, con 

Cambios ·de personalidad como en 

síndromes psiquiátricos, .somnolencia, 

hipotonla, excitaciÓn'y'~~iivación .'· 

11. suscoRT1c601Et>JcEFAucA: Se 

producen liberáció'ii: d~ . núcléos/ITlotores 

subcorticales, 'l; téi~rr;~ ' e ..... hi~~táÍamo. 
Provoca: .. inqÜl~tCd. . ·' , inc~~ciencia. 
movimiento de; súc'ciÓ~ ~~g~~ti~ulaciones. 

,_·,, __ . ····-· .;;:';;:,(··. · .. ,~.\- _:_;",·'-' 

Puede . haber ... convulsiones> ;;ioclono, 

espasmos clf~ic'ós'y d~~viaciÓn ocular. 

111. MESENCEFÁLICA. Provoca coma, 

espasmos tónicos y de torsión, movimiento 

ocular inconjugado y desviación de 

Babinski. 

IV. PROMIELENCEFÁLICA. Espasmos 

extensores de las extremidades. 

TESIS CON 
F/;LLA. 1.}E OHIGEN 
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V. MIELENCEFÁUCA. Coma, respiración 

superficial, bradicardia, miosis, ausencia de 

respuesta pupilar a la luz, hipotermia, 

hiporreflexia y· flacidez muscular. El riesgo 

de choque cardiovascular, apnea o ambos 

con muerte es muy alto .• 

Caracteristicamente, el cuadro cede después de la administración de 

glucosa por via bucal . o intravenosa, lo que a su vez confirma el 

padecimiento. Si se presenta daño neurológico puede llegar a tomar dias o 

semanas la máxima recuperación, la cual puede ser nula, completa o parcial 

según el daño en el Sistema Nervioso 

CLASIFICACIÓN DE LA HIPOGLUCEMIA' 

Hipoglucemia Orgánica 

Hipoglucemia Funcional 

De origen pancreático 

Tumoral 

No Tumoral 

Asociado a tumores no pancreáticos 

Por endocrinopatia 

Insuficiencia hepática grave 

Inmunológica 

Reactiva ldiopática 

Reactiva por predisposición a la 

Diabetes Sacarina 

Alimentaria 

TESIS CON 
FALLA DE ORiGEN 
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Hipoglucemia Funcional 

Hipoglucemia de causa exógena 

Hipoglucemia por defectos 

enzimáticos hepáticos 

Por ingestión de alcohol 

Neonatal 

De la Infancia 

Por ejercicio Flsico Excesivo 

Por Inanición 

YatrÓgena (insülina o sulfunilureas) 

Ficticia (insulin~ o sulfunilureas) 

Otros fármacos ( · IECA, salicilatos a 

dosis altas, propoxifeno, PAS, 

haloperidol, hipoglicina) 

Deficiencia de Glucosa -6- fosfato 

Deficiencia de amilo 1,6-

glucosidasa 8 

Deficiencia de la Fosforilasa hepática 

Deficiencia de fructosa 1,6- difosfato 

Deficiencia de fructosa 1, fosfato 

aldoasa 8 

Galactoscmia por Deficiencia de 

galactosa 1, fosfato uridiltransfcrasa. 
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CAPITÜLO IV "REGULACIÓN DE LA PRESIÓN 
ARTERIAL" 

FACTORES QUE AUMENTAN LA PRESIÓN ARTERIAL 

SISTEMA RENINA - ANGIOTENSINA 

APARATO YUXTAGLOMERULAR 

La función de este aparato es la producción y secreción de renina. 

Esta enzima proteolitica escinde la protelna plasmática angiotensina 1 y por 

acción de la enzima convertidora de angiotensina, localizada en las células 

endoteliales la transforma en angiotensina 11. La conversión tiene lugar, en 

los pocos segundos por los cuales la sangre fluye por los pequeños vasos 

pulmonares, pero también ocurre en otros sitios del organismo. 

La angiotensina 11 es un vasoconstrictor muy poderoso, ante cualquier 

descenso de la presión arterial, aparecen grandes cantidades de 

angiotensina 11, como consecuencia de la secreción de la renina en los 

riñones. La angiotensina 11 incrementa la presión sistólica y diastólica, por 

contracción de las arteriolas. Además estimula la secreción de aldosterona 

por la corteza suprarrenal por lo que aumenta la reabsorción de sodio en los 

tubulos colectores corticales. De este modo se incrementa el volumen 

mínimo intra vascular, lo cual es de gran importancia para fXJlilllWIJ!!r~l~a=-----... 

presión arterial durante periodos más prolongados. " TESIS CON 

En el mecanismo de liberación de renina por FAL A QE OE:f.Qf-it.·· 
Yuxtaglomérulares (YG) participan varios elementos. A través del mecanismo 

barorreceptor. las células YG actúan como receptores de estiramiento, que 

reaccionan ante un aumento de la presión arterial y la consecuente presión 

intravascular en la arteriola aferente. Esto inhibe la liberación de renina. 
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También interviene el mecanismo de la mácula densa, que regula la 

secreción de renina de acuerdo con la composición del liquido tubular en el 

tubulo distal, por lo que la disminución de la concentración de sodio implica 

un aumento de la liberación de renina. " 

Las células YG presentan características típicas de las células 

epiteliales secretoras, con un reticulo endoplásmico; contienen además 

miofilamentos tlpicos de las células musculares lisas, por lo que se las 

conoce también como células mioepiteliales. 1
• 

COMPONENTES DEL SISTEMA: 

La renina se sintetiza y almacena en forma inactiva, llamada 

prorrenina en las células yuxtaglomerulares de los riñones .. Cu.ando la 

presión arterial desciende, reacciones intrínsecas de los riñonés hacen que 

muchas moléculas de prorrenina se escindan en· el intérior. de las· células 

yuxtaglomerulares y liberen renina. La secreción de la r~ni~a ~·~t~~ontrolada 
a partir de tres vi as, dos que actúan en forma local. en l~s riñones y una 

tercera que funciona en el sistema nervioso centraly q~e está m~diada por la 

liberación de noradrenalina a partir de nervios noradr!iinéÍrgi°6~5r~~al~s. 

La primera vla se denomina de mácula densa, _esta se, encuentra 

adyacente a las células yuxtaglomerulares compuesta de células epiteliales 

cilindricas especializadas localizadas en la pared .. de la rama ascendente 

gruesa cortical. Un cambio de la reabsorción de sodio por la macula densa 

da como resultado la transmisión de la señal química a las células YG para 

que modifiquen la secreción de renina. El incremento de sodio inhibe la 

secreción y la disminución la estimula. La señal química puede comprender 

tanto adenosina como prostaglandinas. La primera seGa..cuaAdo-·e·78t!i 
aumenta y la segunda cuando disminuye. TESIS '-;Ul 

. · . ...-.p i'""'T('lí.lT,T FALLA. J;·r.. U~uv~n 
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El segundo mecanismo intrarrenal que controla la liberación de renina 

se denomina via de barorreceptor intrarrenal. Los incrementos y 

decrementos de la presión de perfusión pueden inhibir y estimular, 

respectivamente, la liberación de prostaglandinas renales, lo~ que tal vez 

media en parte la via del barorreceptor intrarrenal. 

El tercer mecanismo, denominado via de receptor beta - adrenérgico, 

está mediado por la liberación de noradrenallna a partir de terminales 

nerviosas simpáticas posganglionares. ' 

La mayor parte de la renina penetra en la sangre dejando los riñones 

para circular por todo el torrente sangulneo, actúa enzimáticamente sobre 

otras protelnas plasmáticas denominadas sustratos de renina o 

angiotensinógenos, para liberar un péptido de diez aminoácidos llamado 

angiotensina 1, con propiedades ligeramente vasoconstrictoras pero no lo· 

suficiente para causar alteraciones significativas en la circulación. El tiempo 

en cual la renina se encuentra en la circulación es de 30 a 60 minutos y 

durante este tiempo causa la formación de angiotensina l.' 

El angiotensinógeno es una alga globulina abundante, que circula en 

el plasma y constituye el sustrato para la renina. La porción importante de la 

proteina es el amino terminal, a partir del cual se desdobla la angiotensina l. 

El angiotensinógeno humano contiene 452 aminoácidos y se sintetiza como 

preangiotensinógeno, que tiene un péptido señal de 24 ó 33 aminoácidos, se 

sintetiza en el hígado, aunque también el RNAm que lo codifica también se 

encuentra en tejido adiposo, en algunas regiones del sistema nervioso 

central y los riñones. Varias hormonas estimulan su slntesis como los 

glucocorticoides, las hormonas tiroideas y la misma angiotensina 11. ' 
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En segundos la angiotensina 1 se escinde de la _molécula dos 

aminoácidos para formar la angiotensina 11 que es un péptido de ocho 

aminoácidos. Esta transformación se realiza por_ acción·:_de la _Enzima 

Convertidora de Angiotensina (ECA) que se localiza en las· células 

endoteliales pulmonares. ' 

La ECA humana 

'' .-.- ,· ' 

_: __ , -· ._, - ' ~ 

o. :'..':_'.>_-,·. ' 

contiene 1 278 residuos, de,;amlnoácidos, es 

unidades dipéptido ·, de.-- suk~rato don 'diversas inespeclfica y desdobla 

secuencias de aminoácidos. La bradicina. es ~~o- d;;_iiTiúc~os Sustratos 

naturales de la ECA, y es idéntica a la cinasa 11; que, inactiva _bradiclná y otros 

péptidos vasodilatadores potentes. El genque cbdiftcaíii''iá ECA;'-el intrón 16, 

explica el 47% de la variedad fenotipica de 1aicifÍa1;'pl~~rhéú~ás'~~ Ecl\:' 

---~- ' . 

La angiotensina 11 es un vasoconstriCtór muy poterite, esta persiste en 

la sangre por 1 o 2 minutos ya que se in~ctiv~ r~pidame~te' p~r~aried~d-de 
enzimas sangulneas y tisulares denominadas angiotensinasas: · 

Mientras permanece en sangre la angi6tensina 11 ejerce dos efectos 

principales; el primero de ellos es la vasoconstricción que se produce 

rápidamente y es mucho mayor en las arteriolas y menos en las v~na;, La 

constricción de las arteriolas aumenta la resistencia periférica elevando de 

esta manera la presión arterial, la discreta constricción de las venas hace 

que aumente el retorno venoso sangulneo al corazón, ayudando de esta 

manera a que el corazón bombee contra la presión creciente. 

La angiotensina 11 actúa en los riñones para disminuir la excreción de 

sal y agua. Este efecto a largo plazo actúa sobre el mecanismo de volumen 

de liquido extracelular, y es más potente que el vasoconstrictor ar:iudo para 

terminar de normalizar la presión arterial. TESIS CON 
FALLA DE ORiGEN 
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La retención de sal y agua se realiza· mediante dos mecanismos: el 

más importante es la constricción de los vasos renales haciendo que 

disminuya el flujo sanguineo por los riñones, como consecuencia se filtra 

menos liquido a los túbulos del glomérulo. El flujo lento de la sangre en los 

capilares peritubulares reduce su presión, lo cual permite una resorción 

osmótica rápida de líquido de los túbulos. Estas dos reacciones hacen que 

se excrete menor cantidad de orina. ' 

HORMONA ANTIDIURÉTICA (VASOPRESINA) 

La libetación de ADH es controlada por los reflejos cardiovasculares 

en respuesta a descensos de la presión arterial, volumen sangufneo o 

ambos, los cuales son: 

Los reflejos barorreceptores arteriales y 

Los reflejos cardiopulmonares. 

Estas vfas se originan en zonas de alta presión de lacirculación como 

el arco aórtico y el seno carotfdeo y en las zonas de baja presión como las 

auriculas cardiacas. Los estímulos aferentes v·iajan por los nervios vago y 

glosofaringeo y hacen sinapsis en el núcleo solitario. Las proyecciones de 

este núcleo transmiten las señales a los núcleos hipotalámicos que 

controlan la sintesis y secreción de ADH. 

Además del aumento de la osmolaridad, existen otros dos estimules 

que liberan ADH: 

La disminución de la presión arterial y 

La disminución del volumen sanguinee..-----------....,, 

TESIS CON 
FALLA DE CFV~P.N 
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Cada vez que estos disminuyen, como en una hemorragia, el 

aumento de la secreción de ADH produce un incremento de la resorción de 

liquido por los riñones, contribuyendo a restablecer la. presión sanguinea y el 

volumen sangulneo a niveles normales.' 

SOMATOSTATINA 

La somatostatina es secretada por las. células delta de los islotes de 

Langerhans, es un polipéptido con una hemivida muy .corta ·.de tan solo 3 

minutos en la circulación sanguinea. Su secreción es .estimula.da casi por 

todos los factores de alimentación como el aumento de la gllcemia'; de ácidos 

grasos, aminoácidos y de las concentraciones' de.> .va.rias . hormonas 

gastrointestinales liberadas desde la parte superior del traéto diÚestivo 

durante la alimentación. 

La somatostatina posee efectos inhibidores: 

Reduce la secreción de insulina y glucagón en los'islotes de 

Langerhans: 

Reduce fa motilidad del estómago, duodenp y .la yesicula biliar. 

Disminuye la secreción y absorción en. ~ftubÓ digestivo. 
·~·.'' 

La principal función de la somatostatina. es ampliar el periodo de 

asimilación de nutrientes en la sangre. Ademfls evita· el agotamiento rápido 

de estos nutrientes y aumenta su disponibilidad gracias a la depresión de 

secreción de insulina y glucagón. 

TESIS CON 
FALLA DE c~rm~:N 

UNrVERSIDAD NACIONAL AUTÓNOMA DE MÉXICO 
f ACUL T AD DE ODONTOLOGIA 

SI 



Hipoglucemia Asociada a Inhibidores de lo ECA 

Además la somatostatina es la misma sustancia qulmica que la 

hormona inhibidora de la hormona de crecimiento, secretada por el 

hipotálamo, que suprime la secreción adenohipofisaria de hormona de 

crecimiento. • 

FACTORES QUE DISMINUYEN LA PRESIÓN ARTERIAL 

Diversos sistemas contribuyen a regular la presión arterial. En las 

paredes de la región del cuello en la que se bifurcan las arterias carótidas y 

en el cayado aórtico existen numerosos receptores nerviosos, denominados 

barorreceptores, los cuales se estimulan por el estiramiento de la pared 

arterial. Cuando la presión arterial aumenta, los barorreceptores envlan 

impulsos al bulbo raquideo del encéfalo. Los impulsos inhiben el centro 

vasomotor, el cual, disminuye el número de impulsos transmitidos a través 

del sistema nervioso simpático hasta el corazón y los vasos sanguíneos. La 

falta de esos impulsos provoca una menor actividad de bombeo del corazón 

y fa dilatación de los vasos sanguíneos periféricos, fo que tiene como 

consecuencia una mayor facilidad para flujo se sangre a través de los 

mismos. Estos efectos devuelven la presión arterial a sus valores normales. 

A la inversa, cuando baja la presión arterial se relajan los receptores 

de estiramiento, permitiendo que el centro vasomotor se vuelva más activo 

de lo normal haciendo de está manera que la presión y haciendo as! que la 

presión arterial se eleve hasta recuperar su valor normal. 

El sistema renal y de los líquidos corporales de control de la presión 

arterial es simple: cuando el cuerpo contiene mucho liquido extracelufar, el 

volumen sanguineo y la presión arterial se elevan. La presión ascendente 

tiene un efecto directo por el que hace que los riñones excreten el exceso de 

liquido extracelular, haciendo retornar la presión arterial a la normalidad. • 

TESIS CON 
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CAPITULO V "HIPERTENSIÓN ARTERIAL" 

La hipertensión arterial es una elevación en los niveles de presión 

arterial, en la cual su presión arterial diastólica es superior al limite de los 

valores aceptados como normales 90 mm/Hg. Es una de las principales 

causas de morbilidad y mortalidad.'·" 

El diagnóstico se realiza cuando el promedio de dos o más cifras de 

presión arterial diastólica en un mfnimo de dos consultas es mayor de 90 

mm/Hg, o el promedio de la presiónsistólica es mayor de 140 mm/Hg 

Los efectos letales de la hiperten~ión ~eprod~cen. por tres :factores. 

- - "-" ,--- -- ,- - - --~ - . - - -, 

Excesiva carga de trabajo para el corazón .• que lleva a una 

insuficiencia cardiaca congestiva y cardiopatÍa i~q~érili6a;; cá'usando la 

muerte por paro cardiaco. .. i.· .. •. . 

Rompimiento de vasos sangufneos importante~ d~I ce~ebro causando 

muerte de la zona llamada "derrame cerebrai"'~,;·i¿tus"; causando 

parálisis, demencia, ceguera. u otros trastor~~s~~i~l:>r~it3~: 
Hemorragia en los riñónes provocando zon~ií'ci~'ci~itf'.ucción renal y 

por último insuficiencia renal, uremia y la .m~e&é. ' ' 
,' ·,·.:>. 

La hipertensión esencial primaria o idiopática : es la hipertensión 

generalizada sin causa evidente. Más del 95% d+lo~'.6;;.~os de hipertensión 

pertenecen a esta categoria. Hipertensión' sec'undaria es la de causa 

conocida. La hipertensión maligna es.· e(;~fndro~~ cÍe ·. presión arterial 

notablemente elevada acompañada de papile~erria.:Hipertensión acelerada 

es la presión muy alta aunada a hemorragia~· y,'exud~dos. Si no se trata es 

probable que avance hasta una. fase m~lig~~: Se a~ompaña de alteración 
·.·: ,.·-,!. 
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degenerativa diseminada en las paredes de los-vasos de resistencia. Estos 

síndromes se caracterizan por elevación extrema de'1~ presión arte~ial, inicio 

súbito, evolución fulminante y pruebas de daño va~cula~ generalizado grave 

como retinopatfa de grado 3 ó 4 de _ Kfmmelstiel_,' - • Wilson, ·'encefalopatfa 

hipertensiva, hematuria y disfunción renal. - , 

Las complicaciones hipertensivas incluyen _ accidentes vasculares 
- - -

cerebrales, insuficiencia cardiaca congestiva, insuficien_cia renal, infarto del 

miocardio y aneurisma arterial. 

La prevalencia aumenta con la edad en todos tos -grupos: negros, 

blancos, hombres y mujeres. 

Los factores fisiológicos que se han relacionado con ta -génesis de la 
- . - -.' ~ -- -_ ._: . -,-_- ~- '-.,-~ .-:-·-' ' - -_ 

hipertensión incluyen aumento de la actividad et sistema_ nervioso simpático, 

producción excesiva de una hormona no identificaclala cu~t retiene sodio, 

ingestión alta de sodio, ingestión inadecuada de potasio y catcfo,• aumento o 

secreción inadecuada de renina, deficiencia- de v~~Odil¿tJcl~res, como 

prostagiandina y oxido nitrico, anormalidades de _los vasos de, resistencia, 

1 
diabetes mellitus. resistencia a la Insulina, obesidad, aumento del factor de 

crecimiento vascular y la alteración en el transporte de l_ones celulares. 11 ¡ 

reg::~t~a 1:r::~~~ an:e~:r.ha identificado un grupo de genes e~eet!fl<aeT&.:...i~'S_I_S_C_O_N ___ ¡
1 FALLA DE ORIGEN 

La hipertensión junto con hiperlipidemia provoca placas ateroesc er 1cas • 

con abundantes lipidos. La lesión vascular no ateroescterótica inducida por 

hipertensión puede causar enfermedad vascular cerebral, neuropatía y 

aumento de la poscarga la cual se traduce en insuficiencia cardiaca 

congestiva. 
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Los factores neurohumorales incluyen una mayor actividad del sistema 

nervioso simpático y(producción . más abundante de angiotensina 11, 

constituyendo causas i_ndependientes de hipertrofia miocárdica y 

remodelación vaséÚ}~r:.:~ .. 

CLASIFICAC;¿,'¡¡bE·L~ HIPERTENSIÓN ARTERIAL 

HIPERTENSIÓN SISTÓLICA CON PRESIÓN DEL PULSO AMPLIO 

l. Disminución de la distensibilidad de la aorta (arterioesclerosis) 
11. Aumento del volumen sistólico 

a. Insuficiencia aórtica 
b. Tirotoxicosis 
c. Sindrome de hipercinesia cardiaca 
d .. Fiebre 
e. Fistula arteriovenosa 
f. Conducto arterioso permeable " 

HIPERTENSIÓN SISTÓLICA Y DIASTÓLICA (AUMENTO DE LA 
RESISTENCIA VASCULAR PERIFERICA) 

l. 

11. 

Renal 
a. Pielonefritis crónica 
b. Glomerulonefritis aguda y crónica 
c. Poliquistosis renal 
d. Estenosis vascular renal o infrlrto renal 
e. La mayor parte de las restantes enfermedades renales graves 

(nefroesclerosis arteriolar, nefropatia diabética, etc.) 
f. Tumores productores de renina 
Endocrina 
a. Anticonceptivos orales 
b. Hiperfunción corticosuprarrenal 

i. Enfermedad y sindro111e de Cushing 
ii. Hiperaldosleronismo primario 

iii. Sindromes adrenogenilales congenitos o hereditarios 
(déficit de 17a-hidroxilasa y 1113-,....· ....,_"6'1.i19:as~a~----~.;_;,~:::, 

c. Feocromocitoma TESTS r 
d. Mixedema -· vÜ.N 
e. Acromegalia J~ALLA l?~~D ;; ~~3JJ 
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111. Neurógena 
a. Psicógena 
b. Síndrome diencefálico 
c. Disautonimia familiar (Riley-Day) 
d. Polineuritis (porfiria aguda, intoxicación por plomo) 
e. Hipertensión intracraneal (aguda) 
f. Sección medular (aguda) 

IV. De causas diversas 
a. Coartación de la aorta 
b. Aumento del volumen intravascular (exceso de transfusiones, 

policitemia vera) 
c. Poliarteritis nudosa 
d. Hipercalcemia 
e. Fármacos. p. Ej. Glucocorticoides, ciclosporina) 

V. Etiologia desconocida 
a. Hipertensión esencial (> 90% de todos los casos de 

hipertensión) 
b. Toxemia del embarazo 
c. Porfiria aguda intermitente " 

DIAGNÓSTICO 

En la valoración inicial del paciente hay que calcular la_ presión arterial 

basal, estimar el grado de daño de órganos blanco,·- hacer una selección 

para las causas secundarias de hipertensión, identificar_ otro factor de riesgo 

cardiovascular y caracterizar al paciente, a. fin de . facilitar la elección 

terapéutica en particular la selección de fármacos. 

En todos los pacientes es necesario obtener una historia completa, 

cuidadosa y practicar un examen flsico antes de iniciar el tratamiento. 

El examen físico consiste en la toma de por lo menos dos presiones 

arteriales y una de ellas de pie, examen de fondo de ojo para retinopatia 

hipertensiva, exploración cuidadosa de aparato cardiovascular en busca de 

signos de enfermedad de órganos blanco, examen 
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detectar soplos y examen neurológico para detectar accidentes cerebro 

vasculares. 

La valoración de laboratorio incluye: hematocrito, análisis de orina, 

valores de creatinina é:i nitrógeno ureico, co~centración séricade potasio, 

radiografía de tórax, qulmica sangulnea y eccicardiograma o 

electrocardiograma. 17 

TRATAMIENTO 

El objeti-vo del tratamiento es reducir el riesgo vascular y la morbilidad 

y mortalidad célrdiovascular. 

El objetivo e~ inducirum1 presión arterial di~stólica menor a go mm Hg. 

La meta final optima _es- alcanzar -niveles de presión arterial de :120/80 mmHg 

más o menos. -

En todos los pacientes debe inducirse al traiamiemto no farmacOlógico 

ya que puede reducir la dosis de los ITledic~rne~tos n~ce~i:irios pa~a el 

control adecuado de la presión arterial. 

Las modificaciones en el estilo de vida incluyen una baja de peso ya 

que las personas con sobrepeso tienen más riesgo de hipertensión y 

problemas cardiovasculares. Restricciones en la ingesta de alcohol ya que 

este eleva la presión arteria aguda o crónicamente. El ejercicio hace que la 

prevalecía de presión arterial sea más baja como en el trote, ciclismo, o 

natación. La manipulación dietética como comida vegetariana, aumento en la 

ingesta de fibra. disminución en el consumo de grasas, ayuda a la 

disminución de la presión arterial. La restricción del tabaco y Ja cafelna ya 
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que estos incrementan la presión arterial, de la misma manera la relajación o 

la disminución del estrés ayudan al tratamiento. " 

FÁRMACOS 

Los diuréticos y los bloqueadores beta son las únicas clases de 

antihipertensivos que reducen la morbilidad y la mortalidad cardiovascular a 

largo plazo. 

Clorotiazida 

Clortalidona 

Espironolactona 

Furosernida 

Hidroclorotiazida 

Los nuevos antihipertensivos corno los bloqueadores de los canales 

de calcio, los IECA y los bloqueadores adrenergicos alfa, tienen perfiles 

metabólicos favorables y efectos saludables en el sistema cardiovascular 

que, por lo menos en parte son independientes del descenso de la presión 

arterial. " 

Los inhibidores de la ECA tienen efectos protectores en el corazón, los 

vasos y los riñones. Reducen la hipertrofia ventricular izquierda, disminuyen 

la mortalidad por insuficiencia cardiaca congestiva y reducen la mortalidad y 

morbilidad cardiovascular en los pacientes con disfunción del ventriculo 

izquierdo. Estos medicamentos al igual que los bloqueadores de los canales 

de calcio, no alteran la cifra du lipidos y lipoproteín~· lanl~par·eº 
reducir la resistencia a la insulina. TESlJ CQ;., 

FAl TJ r~· .. ~r;;~~_:·; ;:Jij 
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Captopril 

Enalapril 

Enalaprilat 

Lisinopril 

Benazepril 

Fosinopril 

Quinapril 

Ramipril 

Espirapril 

Moexipril 

Los bloqueadores adrenergicos alfa tienen efectos beneficiosos en el 

perfil sérico de lipidos, al reducir el colesterol de lipoprote[nas de· baja 

densidad y total, y aumentar el colesterol de lipoprotelnas de alta densidad. 

Son útiles en la hipertrofia prostática benigna, disminuyen la resistencia a la 

insulina y reducen la hipertrofia del ventriculo izquierdo y la agregación 

plaquetaria, además de que estimulan la sintesis de activadores de 

plasmógeno histico. " 

Acebutolol 

Nadolol 

Pindolol 

Prazoín 

Reserpina 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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BETA BLOQUEADORES" 

Metoprolol 

Propanolol 

Hipoglucemia Asociada a Inhibidores de la ECA 

BLOQUEADORES DE LOS CANALES DE CALCIO " 

Diltiazem 

Nlfedipina 

Verapamil 

VASODILATADORES 1
• 

Diazóxido 

Hidralazina 

Minoxidil 

Nitroprusiato de sodio 

ADRENERGICOS DE ACCIÓN CENTRAL 1• 

Clonidina 

Metildopa 

TESIS CON 
F.A.LLA DE ORIGEN 
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CAPITULO VI "INHIBIDORES DE LA ENZIMA 
CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA" 

EFECTOS EN EL SER HUMANO 

El efecto esencial de esos compuestos sobre el sistema renina

angiotensina es la inhibición de la transformación de angiotensina 1 en 

angiotensina 11. De este modo los inhibidores de la ECA son fármacos 

selectivos ya que disminuyen las respuestas de la angiotensina 1 o la 

inactivan. " 

Dado que los inhibidores de la ECA incrementan las 

concentraciones de bradicina, porque sus concentraciones son inactivadas 

por la Enzima Convertidora, la bradicina estimula la bioslntesis de 

prostaglandinas, la bradicina y las prostaglandinas o ambas, pueden 

contribuir a los efectos farmacológicos de la ECA. Dichos medicamentos 

interfieren en la retroalimentación negativa de asa tanto corta como larga de 

la liberación de ranina, por lo cual los inhibidores de la ECA incrementan la 

liberación de renina y la formación de angiotensina l. la cual se dirige por 

vias metabólicas alternativas lo cual da como resultado el incremento de la 

producción de péptidos como angiotensina (1-7), de los cuales se desconoce 

si sus efectos contribuyen o no con los inhibidores de la ECA. ' 

FARMACOLOGÍA 

Se han sintetizado muchos inhibidores de la ECA, los cuales se 

pueden clasificar en tres grupos amplios con base en la estructura quimica: 
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1) Fármacos que contienen sulfhidrilo,: relacio.nados desde el 

punto de vista estructural con el c~ptripril. (p.ej.: fentiapril, 

pivalotril, zofenopril, alacepril); 

2) Compuestos que contienen ,dicarbo~i1c:l'.:rela~ic:l~ad()Si eñ el 

aspecto •.·. e~tru~t~ra.I, don; ;I ~~faÍ;p;jT•í(h.~j.: •. ·. lisinopril, 

benazepril• .. ··. quinapril, md~~ip~il;'. ramipril, éspirapril, 

periodop~il. ·, irídolapril, peint.~pri1/iíld~la¡)ril, cilaza¡)ril),· y .. 
'>>"· 

3) Medicament~s ·~~ei·•¿o~tJ~n~n ~c)~f()r? y• muesfran · relación 

estructural con eÍfÓsinoprÍI/ · · ·•· •.. 0 • · 
- .·~;~\ .. :..-.._._~<:·>}:- ·::-~~-'-'"~: .. :\:''~'-,:_.o;.-

Muchos. inhibidor~s d~ja ~c~·~o6 ~;~rárfl1~cos: qÜ~·cC>~tien~nés~er, y 

:ue~a::~t~nsh~~i~~:!;!!r~~q~~ü~~i~~tGt~:T±~f~s~~:f f~5oiit~~z~:5·~~~; ~:: 
las moléculas acti~as.·. . . ; . ;" •. ;: '• •1 • 

,-_· :.:·:'._ <-·:;_::,~~-"- -~.;~~-> -; . 
En· 1a actuaÍidad, hay nfü~~e'inhibiclOr~s ~e' 1a EC~'apro~ados i>.ara uso 

en Estados Uriid~s;.•.~· ~~· ió'ci~ · ;trri~7íd~ 's~''e~ple~~· ~ri~~' 16:· En general 

dichos fármacos difieren ~ri c~a~to cl'tr~i/pro~i~d~d~~: . , 

-~:-' 

1) Potencia, ... , 

2) Con respecto a si la inhibiciÓ~ d~ la. ECA se debe de manera 

primaria al medicamento. ~t·.~! .. ·c(~ la conversión de un 

profármaco en un metabolíto acÍivo, y 

3) Farmacocinética. TESIS CON 
·· ... · .. FALLA .,.W r-:r:•r!EN 

Con las excepciones del . fo;l~opril-.:~ el espirapril, los- c:a~~s .... s.e . •-' 

eliminan de manera equilibrada· por tifgado y riñón, la mayoría de los 

ínhíbídores de la ECA se eliminan de modo dominante por riñones. Por lo 
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tanto las funciiones renales alteradas disminuyen la depuración plasmática de 

casi todos los inhibidores de la ECA, y en sujetos con deterioro renal es 

necesario reducir las dosificaciones de esos compuestos. 

La actividad de renina plasmática aumentada genera gran capacidad 

de respuesta a la hipotensión inducida por inhibidores de la ECA, y las 

dosificaciones iniciales de estos compuestos deben ser reducidas en 

personas con concentraciones plasmáticas de renina altas. • 

CAPTOPRIL (CAPOTEN) 

Es el único inhibidor de la ECA que contiene una mitad sulfhidrilo. Por 

vla oral, el captopril se absorbe con rapidez. y tiene bioclisp'onibilidad de 

alrededor de 75%.Las concentraciones plasmátic~s',:;.¡áxlrnas·ci·cllr~en en el 

transcurso de una hora y el fármaco se elimina con rapid~z;' su vida media es 

de aproximadamente dos horas. La mayoria del medicame;,to 'se elimina por 

orina. Las dosis varian de 6.25 a 150 mg, dos a tres vecesaldfa; .6.25 mg, 

tres veces al dfa y 25 mg, dos veces al dfa son apropiados''a1 i~ido del 

tratamiento de la insuficiencia cardiaca e hipertensión, r~spe~tivam~~te. La 

mayoría de los enfermos no deben recibir dosis diarias de 150 mg. Dado que 

los alimentos disminuyen de 25 a 30% la biodisponibilidad oral del captopril, 

este último se proporciona una hora antes de las comidas. • 

ENALAPRIL (VASOTEC) 

El maleato de enalapril, es un inhibidor de la ECA muy potente. 

Contiene un "sustitutivo prefina", difiere del captopril por cuanto que es un 

análogo tripéptido, más que un dipéptido. Se absorbe con rapidez por via 

oral y tiene su biodisponibilidad oral alrededor de 60%, la cual no se reduce 

por los alimentos. 
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Las concentraciones plasmáticas ocurren antes de una hora, pero no 

alcanzan un máximo sino hasta las tres a cuatro horas y posee una vida 

media de tan solo 1.3 horas. Casi todo el fármaco se elimina por riñones ya 

sea como enalapril intacto o como enalaprilat. Las dosis varlan .de 2.5 a 40 

mg/dla. • 

ENALAPRILA T (VASOTEC INJECT_ION) 

No se absorbe por vla oral; pero . está disponible para aplicación 

intravenosa cuando el tratamiento 0;~1· no es apropiado. La dosis para 

hipertensos es de 0.625 a 1.25. mg. po
0

r vla intravenosa. Esta dosis puede 

repetirse cada seis horas. 

L/SINOPRIL (PRIVINIL ZESTRIL) 

Es un análogo del enalapril y un poco menos potente pero a diferencia 

de él es activo por vla oral, por si ~olo se ~l:Ísorbe con lentitud y de manera 

variable e incompleta 30%, desp~és ·de sumi~istrarlo por vla oral; las 

concentraciones plasmáticas altas. se ·alcanzan en aproximadamente siete 

horas. Se elimina como el ·~';,lllpü~~to intacto en riñones y las 

concentraciones plasmática~ alt.~s se'::alcanzan en 12 horas. Este no se 

acumula en los tejidos y las dcisifi~aciones orales varian de 5 a 40 mg/dla. • 

OTROS IECA: 
BENAZEPRIL (LOTENSIN) 

FOSINOPRIL (MONOPRIL) 

QUINAPRIL (ACCUPRIL) 

RAMIPRIL (AL TACE) 

ESPIRAPRIL (RENOMAX) 

MOEXIPRIL (UNIVASC) " 
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EFECTOS ADVERSOS DE LOS INHIBIDORES DE LA ENZIMA 
CONVERTIDORA DE ANGIOTENSINA. 

No se encuentran efectos metabólicos adversos durante tratamiento a 

largo plazo con inhibidores de la ECA. Los fármacos no alteran las 

concentraciones plasmáticas de ácido úrico o de Ca 2
• (Fronhlich, 1989) y en 

realidad pueden mejorar la sensibilidad a la insulina en sujetos con 

resistencia a esta última y disminuir las concentraciones de colesterol y de 

lipoproteina en nefropatia proteinúrica (Kleilani y col., 1995). Las reacciones 

adversas graves a los in~ibidores de la ECA son infrecuentes (Marterson, 

1992), y casi siempre dk:ho.s. fármacos se toleran bien. ' 

HIPOTENSIÓN. 

Después de la primera dosis de .un inhibidor de la ECA quizá ocurra 

disminución pronunciada de la presión arterial en sujetos con aumento de la 

actividad de renina plasmática. A este respecto; es necesario tener cuidado 

en pacientes con disminución de sal, en aquellos que reciben tratamiento con 

múltiples antihipertensores, y en personas que muestran insuficiencia 

cardiaca congestiva. En esas situaciones, el tratamiento ha de iniciarse a 

dosis muy reducidas de inhibidores de la ECA, o bien es necesario aumentar 

la ingestión de sal y suspender los diuréticos antes de comenzar la 

terapéutica. • 

HIPOGLUCEMIA TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

Por medio de la prüeba de la pinza de glucosa, se afirmó que los 

IECA, aumentan la sensibilidad .a la insulina, basándose en que estos 

fármacos disminuyen la circulación de catecolaminas y que específicamente 
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la epinefrina induce la resistencia a la insulina, por lo que la resistenCia de los 

IECA sobre los receptores de insú.lina puE!de ser ~aÜsa de la hipOglucemia. 

Este efecto se co~sic!~·ia una gran ventaja; sobre .tod~· en p;3c;ientes 

Diabéticos, debido al efec:l6 d~ µ;6tecfióri. renal. en micrcíá1bUITlinuria y a la 

mejora en ~ensibilidad ·de i~~~nria . 
. :·· _; .- ·, ~ 

Se demo~trÓ • ~u~~ ,lá·· ·administración•·. 

sensibilidad.cie:~nsiJíinamúscu1~r ;;.sesu9iri~·~~ª ta.re~~cción.de .. 1os niveles 

de glucosa con IECA és debido)! IÓs l'lilieleS, de dríasa,sistélTlica elevados. 
- "..,.- :,.-·< . -" ;·< ~-,' ''"''' : .~';;. ':'¡:, : >"};:.: ~ ,.: --, o-,~·:·,':•'\:-::.' . 

aumenta la 

También •. se inf~rrnó que.··. ~u'menta.la;captC:é:ió~ ·d~· ia ··glucosa,. que 

podr1a deb~rse a1 ·nujo ci§ ~ari9r~ c~?i1a?íér?%~iia·~~ ~;~.üú·sbGí;,e~que1ético 
por una mayor·ei~posición de; lós'rE!cE!pforé{de' irisúlina a' 1a insulina,. 

Es posible· ¿úe un áu~entÓ'de t:ansp~~e¡~e in~Úlina en un área de 

capilares con vasodÍlátaciÓnc;;aurri'érit~d.Í reflej~ una sensibilidad a la insulina 
- . ' . . ' . - ·--- . -·· .. -<-"~ '"- ··' -· :·, . ·-- -- -

mayor y por lo tanto un riesgo á hipóglucernia aumentado. " 
.,_'.·., :·.:.::._-,. ' 

. . - .. 

La Hlpoglucemia·causadá por IECA es una complicación rara, pero el 

médico debe estas concienie ·.dél posible riesgo de hipoglucemia en 

pacientes diabéticos. •• 

TOS. 

TESiS CON 
FALLA DE OR!QJ;.N. 

En 5 a 20% de los enfermos, lo inhibidores de la ECA inducen tos 

seca y molesta; casi nllncél ~~·relaciona con la dosis, es más frecuente en 

mujeres, suele aparecer, u~él, sE!mana a seis meses después del inicio del 

tratamiento, y a veces exige concluir este último. Este efecto adverso tal vez 
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esté mediado por:ácumulación en pulmones de bradicinina, sustancia P. o 

prostaglandinas,· o todas o, ¿na. colllbinación de las anteriores. Una vez que 

se suspend~n los,i~hil:>Ídores de' lá: ECA Í~ tos desaparece, por lo general 

antes de cuatr~di~~\1~railiyHall,.19e2¡. •·• , . . __: ~· _:._. .,~·: ;;-~ ' . .· ' . ' . ' ~ 

HIPERKALEMl~~"1• .. ·cf·'.' 

Ap~~~r:~= ~ie~a reduc6ió~de · 1as cifras dealdosterona, rara vez se 

encuentra 1 r~t~nt~ri~1óri ¡,.¡.;portal1t~ de i<+ ~;, s¿j!;Jtos con función renal normal 

que no están ton1a~do otros m~diciárne~tosqJe.gel1eren retención de K• ·De 

cualquier modó, lo; inhibidores d~:la ECApu~cí~l1 causar hiperkalemia en 

personas 6~n irisuftcien6ia ren~I o :~11.~9Jl:!u¡is que toman diuréticos 

ahorradores de K•, complemenfos' ·de· :K•; bloqueadores de los 13-
adrenorreceptores o antinflamatorio~.noeste¡roid~s. • 

INSUFICIENCIA RENAL AGUDA. 

La angiotensina 11, al constreñir las arteriolas eferentes, ayuda a 

conservar filtración glomerular adecuada cuando la presión de perfusión 

renal es reducida. En consecuencia, la inhibición de la ECA favorece la 

aparición de insuficiencia renal aguda en sujetos con estenosis bilateral de 

arteria renal, o con estenosis de la arteria que riega al riñón restante único. 

Asimismo, los inhibidores de la ECA reducen la filtración glomerular en 

individuos con insuficiencia cardiaca congestiva grave, o en pacientes con 

insuficiencia cardiaca que han recibido tratamiento excesivo con diuréticos. • 

POTENCIAL FETOPÁTICO. 

Si bien los inhibidores de. la ECA. no son teratógenos durante el 

periodo temprano de organogénesis ·(primer trimestre), proporcionar de 

manera continua esos medicamentos durante el segundo y tercer trimestres 

tal vez genere oligohidramnios, hipoplasia de 1 bóvedflns~~qlw-m.\fmonar. 
l fa.10 vV!'I 

T T'. r:i f"\ T'lT ('1 'j\T 
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retraso del crecimiento y muerte fetales, asl como; muerte neonatal. Esos 

efectos fetopáticos quizá se originen en parte de hipotensión fetal. En tanto 

los .inhibidores· de la ECA no están contraindicados en mujeres en ·edad de 

reproducción, una vez que se diagnostica embarazo es indispensable que 

dichos fármacos se suspendan tan pronto como sea posible. Si es necesario, 

ha de instituirse un régimen antihipertensor alternativo. El feto no tiene riesgo 

de enfermedad inducida por inhibidor de la ECA si dichos compuestos se 

suspenden durante el primer trimestre de embarazo (Bren! y Beckman, 

1991 ) .• 

EXANTEMA CUTÁNEO. 

los inhibidores de la ECA en ocasiones suscitan un exantema 

maculopapular que puede o no generar escozor. Es posible que el exantema 

desaparezca solo y que muestre respuesta al:decremento de la 'dosificación 

o tratamiento breve con antihistamlnicos .. Estos efectos adversos se 

atribuyeron al principio a la presencia del grupo sufhidrilo en el captopril; no 

obstante, también ocurre con otros inhibÍdores de la ECA, aunque menos a 

menudo. 

PROTEINURIA. 

los inhibidores de la ECA en· dosis. mayores a f .9tdia se han 

relacionado con proteinuria; sin embargo, _ha sido dificil establecer una 

relación causal. En general, la proteinuria no cOnstituyen una 

contraindicación. para ·dichos medicamentos puestC> 'que generan protección 

renal en algunas ne.fr~patlas relácionadas con .proteinuria, por ejemplo, 

nefropatla diabética.-• 

TESIS CON 
FA.LL.A DF CT:·~ 1-'".'.'i\J 
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EDEMA ANGIONEURÓTICO. 

En 0.1 al 0.2% de los pacientes, los inhibidores de la ECA inducen 

inflamación rápida de nariz, garganta, boca, faringe, labios, o lengua, o todos 

o una combinación de los anteriores. Este efecto· adverso . llamado edema 

angioneurótico, al parecer no se relaciona con la dosis y casi siempre 

aparece en el transcurso de la primera semana de tratamiento, por lo general 

las primeras horas después de la dosis inicial. La obstrucción de las vias 

respiratorias y la insuficiencia respiratoria pueden generar la muerte. Aunque 

se desconoce el mecanismo del edema angioneurótico, puede comprender 

acumulación de bradicinina, inducción de autoanticuerpos especlficos para 

tejido, o inhibición del lnactivador del complemento 1-esterasa. Una vez que 

se suspenden los inhibidores de la ECA, el edema angloneurótico 

desaparece en horas; entretanto, es necesario proteger las vlas respiratorias 

del enfermo y, si es necesario aplicar adrenalina, un antihistamlnico, o un 

glococorticoide, o todos o una combinación de los anteriores (lsraili y Hall, 

1992) .• 

DISGEUSIA. 

En individuos que reciben inhibido.res .de la ECA pueden sobrevenir 

alteración del gusto o pérdida del mismo. Este efecto, que puede ocurrir más 

o menos en captopril, es reversible. 

NEUTROPENIA. 

Constituye . un efecto adverso infrecuente, pero grave, de los 

inhibidores de la ECA. Si bien la frecuencia de la neutropenia es baja, 

predomina en hipertensos con vasculopatla de la colágena o enfermedad del 

parénquima renal. Si la creatinina plasmática es de 2mg/dl o más, es 

necesario conservar disminuida la dosis de inhibidor de la ECA, y se 

UNrVERSrDAD NACrONAL AUTÓNOMA DE MÉXrt& ~· ~ - ~· -- ~ . ,,., 
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recomendará al paciente que vigile por si aparecieran síntomas de 

neutropenia (p.ej., mal de garganta, fiebre). ' 

GLUCOSURIA. 

Un efecto adverso en extremo infrecuente y reversible de los 

inhibidores de la ECA es el. escape de glucosa hacia orina en ausencia de 

hiperglucemia (Cresman y col., 1982). Se desconoce el mecanismo.' 

HEPATOTOXICIDAD. 

También es .en extremOinhabitual y reversible, casi siempre de la 

variedad cotestáti~a CHagt~y y coi., 1993), se deséc'incíce el mecanismo. 

- :>-··'. ·' ... - - · .. 

No · s~ ha dadÓ ~nfasis ····~.... I~; le~lón. he~ática •como u~a reacción 

adversa pero Javed ~; Richard G, y cols informa;on del caso de una paciente 

de 40 años la cual ingresa al. hCÍspital ·por iétericÍa por disminución de· bilis 

asociada al CaptopritE~ta ·~·áclente" presenta comezón; fiebre y calosfrios 

desde hace 3 dlas. se reálizaron varias pruebas de laboratorio, pero . fue 

hasta un ultrasonido que se dieron cuenta de una dilat~ción biliar, el estudio 

de Endoscopia no reveló ningún _dato patológico pero al realizar una biopsia 

se encontró disminución biliar e inflamación en algunas áreas del hígado. 

Se disminuyó el captopril a los 17 dias de comenzar el tratamiento y la 

paciente mostró mejoria en su "estado. 

Se realizaron varias· pruebas en 14 pacientes bajo tratamiento con 

captopril. en · 1C>S- cuales: 9 presentaron . ictericia .. Se cree que este efecto es 

causado por. una hipersensibilidad al Captopril y su no se ha 

establecido. 25 TESIS CON 
PALLA. DE ORIGEN 
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INTERACCIONES_FARMACOLÓGICAS. 

Los antiácidos pueden reducir. la biodisponibilidad de los inhibidores 

de la ECA;, la'capsaina empeora la tos inducida por estos últimos; Los 

antiiriflamató~io;:ri() esteroldes dlsmi~uyen las respuestas antihipertensora a 

dichos inllibid6r~~; ''y ;'1ós >diuréticos -ahorradores del K+. asl como los 

complementos del K+ exacerban la hiperkalemia inducida por inhibidores de 

la ECA. Estos últimos fármacos incrementan las concentraciones plasmáticas 

de digoxina y litio y aumentan las reacciones de hipersensibilidad al 

alopurinoL • 

SÍNDROME DE ARDOR BUCAL 

Se relaciona con factores de disgeusia (alteraciones con el sentido del 

gusto) la cual se vincula con algunos fármacos antihipertensivos o 

bloqueadores beta, los cuales causan xerostomla; asl como algunas 

anomallas endocrinas, diabetes mellitus, entre otros factores. 

Los slntomas son dolor y ardor intensos en boca o lengua, sin lesiones 

detectables por medios clínicos. Afecta a mujeres de edad media y hombres 

de mayor edad. Los slntomas graves y continuos empeoran al final del dla y 

por la noche. Para su tratamiento, el uso de medicamentos alternativos 

resulta benéfico. •• 
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CAPITULO VII "HIPOGLUCEMIA INDUCIDA POR 
INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERTIDORA DE 

ANGIOTENSINA (IECA)" 

Como ya se mencionó, la hipoglucemia es un síndrome en el cual los 

niveles de glucemia se encuentran por debajo de 50 mg/100 mL en sangre, 

la cual se considera peligrosa (a corto plazo) ya que alteran muchas 

funciones, daña tejidos y de no ser tratada podrla causar la muerte.• 

. . . . 

Las causas de· ésta pueden· ser variadas, las cuales pueden ir desde 

un ayuno prolongado, ejercicio excesivo, tumores' pancreáticos, insuficiencia 

hepática, etc., por mencionar algunas~·· 

En últimas fechas se han documentado casos de hipoglucemia 

inducida por inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA), 

los cuales como ya se mencionó en capltulos anteriores, son fármacos muy 

eficaces en el tratamiento antihipertensivo, que cuentan con ciertas ventajas 

en estos tratamientos como, favorecer el flujo sangulneo cerebral, preservar 

el filtrado glomerular, atenuar la adhesión plaquetaria, demorar la 

ateroescierosis y disminuir la resistencia a la insulina. 

Esta última característica podria ser la causa de la Hipoglucemia en 

pacientes con Hipertensión los cuales son tratados con IECA, y ha estado 

sujeta a investigación por parte de varios médicos interesados en el caso, 

como por ejemplo el Captopril fue sometido a la prueba de pinza de glucosa 

y se detectó que causa un aumento a la sensibilidad de la insulina 

posiblemente mencionan Elorriaga Sánchez y cols. porque disminuye de la 

circulación de las catecolaminas en especial la ep·1-...,~:::::=-::-----
TESJS Coir--1 
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Son Elorriaga_ Sánchez y cols. los primeros en publicar el caso de 

Hipoglucemia por lnhibidores de_ la Enzima Convertidora de Angiotensina en 

una paciente no Diabética, y en la acÍualid~d. existe~ va~ios reportes de 

pacientes con cuadros_ de hip~glu~e~Ía (Diabéticos .'..:. Hipertensos) bajo 
tratamiento con IECA. 21 ~~º:_.e,-.:·-··--

- . . ' ~ .. - ·- . . 

Elorriaga Sánchez y cols. reportaron -un caso de Ún Hospital -d~ Baja 

California en el cualfue necesaria la hospitalización de un~:- pa'i:ient~ -de 66 

años la cual se encontraba en tratamiento con Captop-Íil por padecer 

Hipertensión desde hacia ya 6 años, presentaba síntomas clásicos de 

Hipoglucemia como desorientación, diaforesis y taquicardia, ella -manifestó 

que desde ya varios años era incapaz de concentrarse para la lectura y en 

ocasiones presentaba sudoración fría, somnolencia y debilidad. Se le 

realizaron varios estudios en los cuales sólo se encontraron cifras de glucosa 

en sangre por debajo de 50 mg/ dl, se realizó una nueva toma de glucosa 

posprandial en la cual se encontraron niveles de glucosa de 53 mg/ dl y se 

administró Dextrosa logrando una mejoría relativa de 62 mg/ dl. Como sus 

problemas de presión arterial persistían se decidió cambiar el CaptoprH por 

Ramipril, logrando una mejorla en la presión arterial pero persistía la 

hipoglucemia. Se inicio tratamiento posteriormente con Daflazarcot y se le dio 

de alta. A la semana se atendió como paciente externa y se encontraron 

niveles de glucosa en sangre de 49 mg/ dl y una presión arterial de 150/100 

mmHg por lo que se decide cambiar el antihipertensivo Captopril por 

Losartan que es un bloqueador de angiotensina 11 más hidroclorotiazida. A 

las 72 horas la paciente reporta una mejoría sorprendente y se encontraron 

niveles de glucosa en sangre ayunando de 62 mg/ dl y a los 60 minutos de 

una carga de glucosa de 75 gr los niveles de glicemia eran de 126 mg/ di. 21 

TESIS CON 
FALLAD~~ n~Y~rM 
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La Diabetes Mellitus; la hipertensión, Ja insuficiencia cardiaca 

congestiva y el infarto al miocardio, son padecimientos comunes y Ja mayorfa 

de estos desórdenes necesitan de tratamientos de larga duración y los IECA 

son una buena opción para estos padecimientos por su· eficacia y pocos 

efectos adversos. Incluso Ja sensibilidad a la insulina es una ventaja desde el 

punto de vista que ayuda al descenso de los niveles de glicemia de tal 

manera que las dosis de hipoglucemiantes orales e insulina se reducen, pero 

bajo estricto control médico. " 

Muchos otros investigadores han . realizado estúdios para·. explicar la 

causa de Hipoglucemia en el tratamiento d~:Hi~~rt~n~i¿;n•dorí IECAde los 

cuales menciono algunos. 

Andrew p o; reaHzó)ln ~stÜ~ii én. l'.;1 ·· :u~,-:Laminó .él efecto del. 

Captopril. en 1a· ... absorciónº de 1aTJílsulim1 ·hip~dérÍTlicaPa1-'admlnistrar···e1 
medicamento las .• conce~tración,es · • d~j gl¿'C::os~·J'3n .·•.· sap9rE) • no • eran 

significativamente .. diferent~s~•E'stcl' s~ pod-;!a';expÍic~r;po/.urm·. súpre~ión. de 

secresión de insulina'en~~ge~:a: - ' ;_2_' .;:~·'· '~ .· .. , 

Concluyó que ~J Captopril acelera la ab's'o~ción de insulina hipodérmica 

pudiendo ser un mecanismo adicional que causa 'en·p~c.ientes con Diabetes 

Mellitus lnsulinodependientes (DMID) un cuadro hipoglucémico." 

Ramirez A. G. y cols. mencionan que los niveles de aldosterona 

aumentan como consecuencia de la administración de Captopril. De la 

misma manera se encontró alteración de los niveles plasmáticos de ACTH. 

Estos efectos se relacionan posiblemente por la disminución de Angiotensina 

11 en el plasma, es posible que este efecto sea por una alteración en las 

células suprarrenales causadas por el Captopril. 27 
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Masakzu W y cols. reportaron el caso de un paciente Diabético bajo 

tratamiento de Hemodiálisis el cual fue tratado por Hipertensión con - . . 
Captopril observando uri de.scensc;i en los niveles de glucosa en sangre 

alrededor de 60 mg/ dL, razón por la cual se disminuyó su dosis de insulina 

de 20 a 16 u, al contirí~ar su hipertensión se cambio de Captopril a Enalapril .... , '"· .. , . . . 

en dosis de 10 mg consiguiendo un-descenso favorable de presión arterial. 

Post~riorment~'el pa~Í~nt~~~a.en su casa al comer un helado se 

desmayó y lo -ll~v~ron,<iLhospit~l en donde se le encontraron niveles de 

presión arterial de 206/94 mmHg ~/un pulso de 64 por minuto, la exploración 

fisica no mosiró alteración á1gUna. '' 

: . . 

A pesar de que él no notó ningún signo ni sir1toma de hipoglucemia 

como pudieran ser taquicardias>s~'cior:iCión' fria, palidez, ansiedad, por 

mencionar algunas. Su glucosa e~ s;;~gre ~r~ de"26 mg/ dL y al tratamiento 

con solución glucosada se IÓgrÓ ·.u:na gli~e~ia en sangre de 146 mg/ dL. 

Después de este tratamiento se le dio 'de· comer y se administró glucosa por 

via intravenosa logrando una glice~ia ~:la~ 24 horas de 297 mg/ dL, pero a 

la mañana siguiente esta volvió a . cfescender a 64 mg/ dL y se redujo la 

insulina de 16 a 10 U. 

Se decidió eliminar el tratamiento con Enalapril y sorprendentemente 

la glucosa aumentó gradualmente y la insulina subió.de 10.a 16 U, ya que 

continuaron los problemas de hipertensión se recetaron 2.5 mg de Enalapril 

sin reportar algún cuadro de hipoglucemia con esta dosis. 

Ferfire y cols. sugieren que el Captopril pÜede inducir un 

perfeccionamiento a la sensibilidad de insulina en pacientes Diabéticos o no 

Diabéticos con trastornos de Hipertensión. 24 
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McMurray y Fraster demostraron que la administración de Bradicinina 
··-." ·._ . : ' -

o Captopril aumenta la sensibilidad a la Insulina muscular, en pacientes 

diabéticos no lnsullnodependientes y sugieren que l~r~d~c~ió~ de los niveles 

de glucosa plasmática por la administración d~ Ú::c,1( e~ debid~ a niveles de 

cinina sistémica elevada. " 
··'::·'..'.-·,·":;.,. .... · 

Arauz PC y cols. mencionan .q~~ .el .· C~ptopiil y Erialapril son 

excelentes medicamentos para controla_r )a hlpe~~en~ión . esencial y la 

asociada con diabetes mellitus. Se: ha F demostrado : que': disminuyen la 

excreción de albúmina y mejoran la sensibili~~d.~l~iA¿uli11á. beneficÍando de 

esta manera en la reducción de hiperinsuÍiné'ríiiél"c¡\Je;es un factor de riesgo 

para el desarrollo de ateroesclerosis y t~;mbl~n~~r~~:i~po~e ~I d¡;s'arrollo de 

hipoglucemias. 

Realizaron Investigaciones en : d~s { pacii~ntes.· diabéticos no 

insulinodependientes en los cual~s se prElséiltÓ 1~ hi,~ciglÚcemia'de manera 

inmediata después del uso de IECA para la t1lj)Elrténsiór1) ·· 
·.-';· 

--~-7~2-:~~_;:~:~ ·, 
Ferriere y cols. encontraron que hay un ~U~ento-:en 1.~ captación de 

glucosa por los mediadores de insulina- en'•' hiperinsÚlinemía con la 

administración de IECA. 23 

Rett y cols. informaron un aumento en- la C::apt~ciéin-de glucosa en el 

antebrazo que refleja el metabolismo de la masa ~u'scular posiblemente por 

un aumento en los receptores de insulina del músculo esquelético causado 

por los IECA. 

TE Qrri c"Tr::_. ,-. T . 
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Yang y cols. sugieren que el aumento en Ja recepción de insulina 

capilar seguida de una vasodilatación aumentada podria reflejarse en una 

mayor sensibilidad a la insulina y por Jo tanto un posible riesgo de 

hipoglucemia. " 

El tratamiento antihipertensivo para pacientes con diabetes mellitus 

puede ser variado, por lo que se realizó un estudio con diversos fármacos en 

el cual, Shorr R 1 y cols. mencionan que los Beta bloqueadores y Jos IECA 

son antihipertensivos eficaces para estos pacientes. Sin embargo Jos IECA 

aumentan la sensibilidad a Ja insulina y por lo tanto producir hipoglucemia. 

Realizaron investigaciones entre otros grupos de antihipertensivos 

como los diuréticos tiacldicos, bloqueadores de los canales de calcio, Beta 

bloqueadores, IECA para verificar el riesgo de hipoglucemia en pacientes de 

edad avanzada en los cuales se encontraron que las proporciones de 

hipoglucemia eran más altas con el uso de IECA y más bajas entre los 

usuarios de Beta bloqueadores y ningún dato entre Jos otros fármacos. 

Aproximadamente el 70% de las personas de edad avanzada con 

diabetes usan antihipertensivos y la terapia es arriesgada considerando un 

posible cuadro de hipoglucemia con el uso de IECA. 

Aunque el riesgo de hipoglucemia por Beta bloqueadores no ha sido 

estudiado de manera cuidadosa el Joint National Committee on Detection 

Evaluation and Treatment on High Blood pressure ( JNC V) sugiere que el 

tratamiento con Beta bloqueadores requieren "supervisión" y que Jos JECA 

pueden aumentar la sensibilidad a la insulina en personas con Diabetes 

Mellitus. La razón de esta causa es desconocida y se necesitan estudios más 

extensos para confirmar esta hipótesis. " 

TESIS CON 1 
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Helgeland A y cols. realizaron estudios con Enalapril, Atenolol e 

Hidroclorotiazida, como moderadores de hipertensión .. 

Las dosis en pacientes eran de Enalapril .20 mg, Atenolol 50 mg e 

Hidroclorotiazida 25 mg. 

En los tres, la presión arterial diastólica y sistólica eran reducidas 

significativamente. La baja de presión sistólica era mayor con el Enalapril que 

con Atenolol. El potasio era reducido y el ácido úrico aumentado con 

Hidroclorotiazida. El azúcar en sangre aumentaba con Atenolol pero cayeron 

con el Enalapril, presentándose casos de hospitalización por Hipoglucemia, a 

pesar de esto el Enalapril es un eficaz antihipertensivo del cual se manifiesta 

eficacia, seguridad y aceptabilidad y su uso en Hipertensión Moderada es 

favorable. 'ª 

La hipoglucemia ocasionada por los IECA es una complicación rara, 

pero el médico debe estar conciente de que existe la posibilidad de 

presentarse tanto en pacientes diabéticos como en no diabéticos con 

hipertensión. " 

TESIS CON 
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HIPOGLUCEMIA COMO EMERGENCIA MÉDICA EN 
ODONTOLGÍA 

Cuando un cuadro de Hipoglucemia se presenta en el· consultorio, lo 

primero que se debe hacer es asegurarnos que realmente tememos una 

Emergencia por Hipoglucemia, detectando los slntomas que esta nos puede 

presentar como: debilidad, mareo, piel pálida, sudor frío, lenguaje farfullante 

y midiendo la glicemia. La elección del tratamiento depende del estado de 

conciencia en el cual se encuentre el paciente. ' 

PACIENTE CONSCIENTE Y ALERTA 

El paso a seguir una vez establecido el diagnóstico de Hipoglucemia 

es la interrupción del tratamiento Odontológico,. colocar al paciente de 

manera que tenga comodidad ya que este se encuentra conciente, verificar 

que tenga una vla aérea permeable y que le permita respirar 

adecuadamente, ya que se encuentra conciente él mismo -puede. tener el 

control de está, verificar el pulso. Posteriormente _ se procederá a la 

administración de carbohidratos por vla oral, los cuales pueden ser: zumos 

de naranja o colas, 100 o 200 ce de una lata de refresco de_ cola contienen 

20-40 g de glucosa y se administra en dosis de 50-70 ce cada 15 minutos, 

hasta lograr su recuperación, se debe mantener en observación por lo menos 

por 1 hora antes de permitir que abandone el consultorio o si no se logra su 

pronta recuperación se le permitirá irse acompañado. Hay que determinar si 

el paciente comió antes de su consulta de no ser asi se le recomendara que 

lo haga para futuras citas. ' 
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PACIENTE CONSCIENTE QUE NO RESPONDE 

Si el paciente no responde. a. la glucosa. oral o. no coopera para su 

administración se recomienda; solicitar ayuda médica ya que: el paciénte 

requiere tratamiento adicional, se puede administrar carbohidratos 

parenterales, pero si el paciente no· coopera y se rehúsa a la toma de los 

carbohidratos se puede considerar la administración de fármacos 

parenterales como Glucagón, 1 mg por vla IM o IV o 50 mi de Dextrosa al 

50%. El paciente suele responder a los 15 minutos con el Glucagón o a los 5 

minutos con la Dextrosa, ya recuperado se recomienda la administración de 

alimentos endulzados como pequeñas cantidades de miel, jarabe o azúcar. 

Se mantendrá en observación y se controlaran los signos vitales por lo 

menos cada 5 minutos. • 

PACIENTE INCONSCIENTE 

Al presentarse la Hipoglucemia y el paciente pierda la conciencia se 

interrumpirá de manera inmediata el tratamiento odontológico, se colocara al 

paciente en posición de choque, se verificara respiración, pulso y en caso de 

ser necesario se aplicara el soporte vital básico con rapidez. Estos pasos 

aseguran la oxigenación y el flujo sangulneo cerebral adecuado. El paciente 

se encontrara inconsciente hasta corregir la hipoglucemia. Se solicitara 

ayuda médica y se administraran carbohidratos por la vla más eficaz y 

disponible. la administración IV de Dextrosa o IM de Glucagón. Nunca debe 

administrarse algún liquido por vla oral ya que se corre el riesgo de 

ahogamiento. 

La administración IV de 20-30 mi de Dextrosa al 50% hace recuperar 

la conciencia en 5-10 min. En los niños no deberá exceder los 25 mi de 

Dextrosa al 50%. 1 
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El Glucagón 1g IM. o IV comienza a actuar aproximadamente en 10-20 

min. 

' ::, .. ~ .' · .. _:.·, · __ :_>=-:•: _, ·_:~.:: :.:". ,_ -_ ·, __ , ''· : :-::' 

Si no se ctlent~ ~on nad~ de lo ante;ior es recomendable mantener el 

soporte vital'bási~ó 6.i;t'a'9u~ ué'9ué'.'.1a:~yQda e~tern_a o'préparár una pasta 

de azúcar éon aguá y colocarla'~¡; ;1. pliegue búéal máxiiar.y mandibular, su 
. , '. ·•" ,-_; .. _._., .. ,.,.-. ;·.'·'· ---- . .,·;,;•; ... ',.: ... '· -_ ' 

acción no es rápida pero los niveies"de glucemia aumentan lentamente: 
.','i':· -,, ·'-'•: <"'.'f, ;';·-

Si. se '·Id~·¡~ la ; re6~~e.raciÓ~ ••. 'del •. paciente se recomienda la 

administración inmediata de carbohidratos orales como por ejemplo refresco 
.----·-· _, "" "'· .. _..... '"/ ,, 

y trasladarlo' al H~spital para observáción y tratamiento definitivo. 

Es impor!ante:mantener al paciente con una solución glucosada por 

vla IV, · par.i e~iiar·ti~ ~~evo cuadro de Hipoglucemia ya que . los fármacos 

aumentan la glicemia y por tanto se produce liberación de insulina razón por 

la cual la glicemia disminuye; esto se realiza como tratamiento de apoyo 

secundario hasta que se pueda disponer de una asistencia médica adicional. 

El fármaco de elección secundaria es Dextrosa 50~o •· y se 

administraran 50 mi. IV 1 unidad de 1 mg de polvo seco .·con 1 . mi. de 

disolvente; o 10 mg. de polvo seco con 10 mi. de disolvente en un periodo de 

1 hora. 1 
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CONCLUSIONES 

Los lnhibidores de la Enzima Convertidora de Angiotensina son 

excelentes fármacos antihipertensivos que empleados de manera correcta 

ofrecen grandes ventajas a los pacientes con Hipertensión Arterial _esencial o 

asociada a Diabetes Mellitus. 
- '· -,···,:··- .... 

Este grupo de antihipertensivos pu~de:de'21gu~~:¿ine.ra actuar en 

algunos pacientes como hip6911.l~i"1iantes;:'O';~l~s •• ~~rd ri'6 -~~ ha· podido 

saber hasta la fecha cuál~~ .· '~~~ }6~' rnec~ni~m6s c1:· ~~616~ ·~ara. que. se 
••• - '--..:.~ ~· ••• ''• ' • ' > '. • :: .. )·t~·~- -,. 
. . :.:<:;_··.:;--

comporten asf. 
_, _ __,. ~- . ----.. - -· -· .. ' .. ·_:_,_._!_~:;.: _· ·-_. :;_·';.--~" ... ;' 

:~:u;:::::=:,:J1~!:f':~i~~!f i~~~f t1:V1;~:::.:.~~:.:: 
. . " ___ -;:--- ;<"°~' :··;_:i,·~~-~·'.>-~: c+.o:'.~-· 

De manera. pe'n:{Jnal yo sÜg~;\rfa que· si se va a tratara un paciente el 
• • • . • - . • .. ' - ., ". ' "·- «' -- •< ' ' _.,, .. ,_ ·.- ' " • - • -· ' "'-" ... ~ '._, " - • - -· ' ' --· .. - • 

cual sabemos.se enC:Úentra;bajo_•tratamiento:con:IECAse le realizara, un 
~ · -.'- ;,- : .. 'Y'..:~ -~'í~:i; · ~ ;· /:-: >"~ ·:;~>-·~-:~:~:·"~ ,· ... ·. -. '-.:"'''- > :,::1,, ---» .. :, - ".1. ·• -. :· 

examen de san~re, capi·l~r; para determinar los niveles de· glucosa con los 

~~:~rs e:~a~i::!f~~~~i:f i~if ~~=~:~~L1't;ytb~~r · i~ presión arterial para 

_\·~ ... ~ . (:')=: ~·~"· 

·-'~j··-· 

De la misma manera. se .·debe estar informado de los signos y 

síntomas que pudie~a prese~tar nuestro'pa~iente al momento de cursar un 

cuadro de hipoglucemia, p~r que record~mos que no todos los pacientes 

presentan los mismos signC>s y sfntbrllas; 

TESIS ccn .. J 
F"LLA nr.· o·i-·· "l'!".lN !:"i. • - !. l!. '111Lr~ 
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También es importante tener a la mano el botiquln de emergencia con 

los medicamentos necesarios para .diagnosticar y atender a nuestro paciente 

con Hipoglucemia, de la misma ma~_era que se deben actualizar los cursos 

de RCP para poder actuar de la mejor manera, ya que recordemos que la 

hipoglucemia grave puede llegar a causar la muerte si no es atendida de 

manera inmediata o producir un daño vascular cerebral o cardiaco. 

Así el médico debe estar preparado para advertir al paciente que se 

encuentra bajo tratamient~·~on IECA de los posibles efectos secundarios 
' ' . . 

que pudiera presentar y sugerirle someterse a exámenes de glicemia cada 

24 6 48 hrs, desp~.é~cle i~i~i~r su tratamiento. 

. . . . . . 
Hay que recordar: que si la hipoglucemia es causada por el IECA, el 

cambio de familia de antihipertensivos ~s la m~jbr · opc:iÓn para mejorar la 

salud del paciente. 

TESIS CON 
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