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RESUMEN

Objetivo : Comparar entre tres farmacos :captopril, nifedipino y diltiazem en el tratamiento
antihipertensivo de la preclampsia en el puerperio.

Material y métodos: Se realizd un estudio comparativo, aleatorizado, prospectivo, longitudinal, en
mujeres con hipertension en los primeros 7 dias postparto hospitalizadas en el servicio de
ginecoobstetricia del hospital Dr. Manuel Gea Gonzéalez , se incluyeron 30 pacientes en cada uno
de los 3 grupos de tratamiento. Criterios de Inclusién : De 15 a 40 afios, preeclampsia: leve y/o
severa, presion arterial >140/90 en los primeros 7 dias postparto, con embarazo simple o mdltiple.
Criterios de exclusion: Sindrome de hellp, eclampsia, antecedentes de enfermedades crénico-
degenerativas. Se asigné de forma aleatoria el tratamiento y se incrementaron si no se presenté
cifras tensionales menores a 140/90 mmHg, si en 24 horas no se logré el control antihipertensivo
se agreg6 otro medicamento antihipertensivo o se cambié el tratamiento a prazocin 1mg via oral
cada 8hrs.

Resultados: En el 66% de las pacientes del grupo captopril y nifedipino  presentaron TA menor
de 140/90 a las 24 hrs de iniciado el tratamiento, en el grupo de diltiazem solo el 56 %. A las
56 horas se estabilizo el 100 % en el grupo de captopril mientras que el resto de los grupos

requirieron 72 horas para alcanzar el mismo objetivo.

Conclusiones: El estudio se llevé a cabo en una muestra homogénea. El grupo de captopril
alcanz6 los estandares de disminucién de la presion arterial siendo més eficaz a las 24 hrs
posteriores al inicio del tratamiento, observandose un control méas uniforme de la presion arterial

en comparacion con nifedipino y diltiazem.

Palabras claves: Preeclampsia, hipertension, nifedipino, captopril, diltiazem, embarazo, puerperio.



ABSTRACT

Objective: To compare three drugs: captopril, nifedipine and diltiazem in antihypertensive treatment
of preeclampsia in the postpartum period.
Material and methods: a comparative, randomized, prospective, longitudinal, in women with
hypertension in the first study was conducted in seven days postpartum hospital service hospital
obstetrics and gynecology at Dr. Manuel Gea Gonzalez, 30 patients were included in each of the 3
treatment groups. Inclusion criteria: 15 to 40, preeclampsia: mild and / or severe, blood pressure>
140/90 in the first 7 days postpartum, with single or multiple pregnancy. Exclusion criteria: hellp
syndrome, eclampsia, history of chronic degenerative diseases. Treatment was randomly assigned
and increased if blood pressure readings less than 140/90 mmHg was submitted, if the blood
pressure control was not achieved in 24 hours added another medicine or treatment was changed
to prazocin 1mg orally every 8hrs

Results: In 66% of patients in the captopril and nifedipine group had lower TA 140/90 to 24 hrs of
starting treatment in the diltiazem group of only 56%. A stabilized 56 hours 100% in the captopril
group while other groups required 72 hours to achieve the same objective.
Conclusions: The study was carried out in a homogeneous sample. The group reached the
standards of captopril decreased blood pressure being more effective subsequent to 24 hrs of
starting treatment, showing a more uniform blood pressure compared with nifedipine and diltiazem
control.

Keywords: Preeclampsia, hypertension, nifedipine, captopril, diltiazem, pregnancy, postpartum.



INTRODUCCION.

La preeclampsia es un trastorno multisistémico de etiologia desconocida, y representa una de las
causas mas importantes de morbimortalidad materna y perinatal en el mundo La lista detallada de
las causas de mortalidad materna en el periodo 2002-2004 en México, muestra en el primer lugar a
la hemorragia posparto (20.3%), en el segundo a la preeclampsia (14.3%) y en el tercero a la
eclampsia (14.0%).” De ahi que los desérdenes antihipertensivos, incluyendo todas las formas, se
coloquen en el primer lugar de la mortalidad materna en México (desplazan a la hemorragia
pos;parto).2 En Estados Unidos afectan del 6 al 8 por ciento de los embarazos.! Estos desordenes
hipertensivos se presentan en el periodo posparto, siendo un periodo de riesgo en pacientes con
pre-eclampsia, para el desarrollo en un 44% de crisis eclampticas. Por lo menos 29% en las
primeras 48 horas, 12% de los casos después de éstas, y s6lo un 2% después de 7 dias. Su
etiologia se ignora totalmente y los conocimientos que se tienen sobre su patogenia y
fisiopatologia son fuertemente discutidos.

La clasificacion actual mas utilizada en México segun la ACOG (Colegio Americano de Ginecologia
y Obstetricia)z, concuerda con la utilizada desde el 2000 en Estados Unidos por La Direccion
Nacional de la presién arterial alta (The National High Blood Pressure) en 4 categorias:
preeclampsia, hipertension crénica, hipertension crénica con preeclampsia agregada, hipertension
gestacional."*?

De todas, la mas frecuente es la preeclampsia (78.1%) y en orden decreciente le siguen;
hipertension crénica (16.7%), hipertensién crénica con preeclampsia agregada (4%) y eclampsia
(12%).”

La Sociedad Canadiense de Hipertension recomienda iniciar tratamiento farmacolégico de la
hipertensién posparto en los siguientes casos: ° Hipertensién severa, presencia de sintomas:
cefalea, vision borrosa, presion arterial diastélica mayor de 100mmHg, después de 3 dias posparto
y/o evidencia de dafio de 6rgano blanco, presion arterial mayor a 150/100mmHg en los primeros 4
dias posparto.La justificacion de lo anterior se debe a que los mecanismos de autorregulacién
cerebral se pierden por encima de esta cifra de presion y ésta puede aumentar en los dias
posteriores.®

En algunas mujeres con preeclampsia hay ademas, una disminucién inicial de la presién arterial en
el puerperio inmediato, seguido por el desarrollo de hipertensién entre los dias 3 y 6, es por ello
gue el tratamiento antihipertensivo se debe mantener si la TA sistélica es igual o mayor a 150 mm
Hg y/o si la diastdlica es mayor o igual a 100 mm Hg. Se discontintan los antihipertensivos si la
presién permanece debajo de las cifras de presion arterial mencionadas anteriormente, durante por
lo menos 48 horas en el puerperio.6

La paciente que es hipertensa crénica debe volver a su esquema antihipertensivo prenatal,

teniendo en cuenta que puede requerir un aumento en su dosificacion.”®
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El sulfato de magnesio sigue siendo el farmaco de eleccion para prevencion y tratamiento de las
crisis eclampticas en América del Norte.’ La terapia se puede detener a las 24 h."

Medicacion antihipertensiva posparto: En el puerperio la eleccion del antihipertensivo dependera
del patrén hemodinamico.**

Hablar de farmacos de primera linea es arbitrario, pues no hay estudios que traten especificamente
este topico y se desconoce en gran medida el perfil hemodinamico del puerperio; sin embargo se
deben considerar como de eleccion segun los diferentes estudios de revision (tablal): beta
blogueadores, antagonistas de canales del calcio e inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA).® A pesar de que alfa metildopa es un farmaco de eleccién a favor durante el
periodo prenatal, se debe evitar e interrumpir en el tratamiento de la hipertension posparto ya que

a menudo causa, depresién postparto o letargo en la madre.*

Por lo que el objetivo de este trabajo fue comparar entre tres farmacos: captopril, nifedipino, y

diltiazem en el tratamiento antihipertensivo de la preeclampsia en el puerperio.

MATERIALES Y METODOS.
Realizamos un estudio comparativo, aleatorizado, prospectivo, longitudinal en mujeres con
hipertension en los primeros 7 dias postparto hospitalizadas en el servicio de ginecoobstetricia del
hospital Dr. Manuel Gea Gonzélez, incluimos 30 pacientes en cada uno de los grupos de
tratamiento con un total de 90 pacientes.
Nuestros criterios de Inclusiéon fueron mujeres de 15 a 40 afios, preeclampsia: leve y/o severa,
presion arterial de >140/90 en los primeros 7 dias postparto, que se encuentren hospitalizadas ,
con cualquier niumero de gestaciones , con embarazo simple o multiple.
Se excluyeron las pacientes que ademas presentaron sindrome de hellp, eclampsia, hipertension
cronica, antecedentes de enfermedades crénico-degenerativas. Pacientes en tratamiento con los
siguientes farmacos: benzodiacepinas, metoprolol, cimetidina, digitalicos, rifampicina,
indometacina, esteroides, acenocumarina. Manejo farmacolégico previo de la hipertensién en el
posparto con otro farmaco.
El tratamiento antihipertensivo fué con captopril, nifedipino y diltiazem via oral. Todos los
farmacos se incrementaron si no se presentaba cifras tensionales menores a 140/90 mmHg, con
tres tomas continuas en cualquier momento, si en 24 horas no se lograba el control
antihipertensivo se agregaba otro medicamento antihipertensivo o se cambié el tratamiento a

prazocin 1mg via oral cada 8hrs.
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RESULTADOS:

Se incluyeron 90 pacientes divididos en 3 grupos correspondiendo el grupo A: pacientes tratados
con captopril, grupo B pacientes tratadas con nifedipino y el grupo C corresponde a las pacientes

tratadas con diltiazem.

Los datos relacionados con la edad, indice de masa corporal, edad gestacional, nimero de
gestas, numero de fetos, preeclampsia severa, via de interrupcion y dias de estancia

intrahospitalaria se resumen en la tabla II.

Presenté preeclampsia en su embarazo previo solo el 7% de la muestra analizada
correspondiendo a una paciente en el grupo Ay B, en el grupo C con 4 pacientes, ANOVA p>0.05

(0.200) el cual no es estadisticamente significativo.

En el 66% de las pacientes del grupo Ay B presentaron TA menor de 140/90 a las 24 hrs de
iniciado el tratamiento, en el grupo C solo el 56 %. A las 56 horas se estabilizo el 100 % en el

grupo A mientras que los grupos By C requirieron 72 horas para alcanzar el mismo objetivo.

A las 24 hrs posterior a inicio de tratamiento hallazgos de ANOVA p>0.05 el cual no es
estadisticamente significativo (TABLA 111, IV'Y FIGURAI)

Se comparo la eficacia de los medicamentos desde el inicio de tratamiento a las 72 horas que es

donde se alcanzé, en los 3 grupos, cifras de TA menores a 140/90.

Grupo A, captopril: promedio de las TA sistélica hasta las 72 horas fue de 128.13, diastélica de

81.3 y presion arterial media de 95.8 mmHg

Grupo B, nifedipino: promedio de las TA sistélica hasta las 72 horas fue de 129.43, diastélica de

82.2 y presion arterial media de 97.46 mmHg

Grupo C, diltiazem: promedio de las TA sistélica hasta las 72 horas fue de 128.95, diastélica de

82.7 y presion arterial media de 98 mmHg

Al realizar andlisis de varianza entre estos 3 grupos, en cuanto a la TA sistdlica, diastolica y
presion arterial media se obtiene p>0.05 el cual no es estadisticamente significativo. (TABLA V,VI
Y FIGURA 2,3,4)

DISCUSION:

La preeclampsia es un trastorno multisistémico de etiologia desconocida, y representa una de las
causas mas importantes de morbimortalidad materna y perinatal en el mundo™*
Dentro de los factores de riesgo se menciona primigestas, edad materna extremas menores de 20

afios y mayores de 35 afios, gestaciéon multifetal, antecedente de preeclamsia en embarazo previo,
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indice de masa corporal = 35 Kg/m? previo al embarazo®*"

en nuestro muestra se encontro que el
28.8% de las pacientes fueron menores de 20 afios y 8.8% mayores de 35 afios, en promedio
primigestas, el indice de masa corporal por grupos fue de 28.6, 29.4 y 29.06 Kg/m2 en los grupos
A ,B y C respectivamente, la cual concuerda con la literatura estas dos variables, solo hubo una
paciente con embarazo gemelar y el 7% de las pacientes tuvo preeclampsia en el embarazo
previo, se realizé analisis de varianza las cuales fueron estadisticamente no significativos para
estos datos, encontrandose caracteristicas demogréficas muy semejantes y no existiendo
diferencias en cada una de ellas.

En nuestro estudio predominé la preeclampsia severa encontrandose un porcentaje de 80, 96
y 90% en los grupos A, B y C respectivamente, sin embargo mediante chi’ fue estadisticamente

no significativo.

Thomson en el 2003 menciona que en el tratamiento antihipertensivo posparto se deben tomar
como opciones: beta bloqueadores, antagonistas de canales del calcio e inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina® Nosotros sugerimos como primera opcién captopril ya que alcalnzé
los estandares de disminuiciéon de la presion arterial siendo mas eficaz posterior al inicio del
tratamiento requiriendo menos dias de estancia intrahospitalaria y menor uso de otros
antihipertensivos observandose un control mas uniforma de la presion.

Barton en 1990 concluyé en su estudio realizado en 31 pacientes que el nifedipino podria
acelerar algunos aspectos de la recuperacién en la paciente con preeclampsia severa, en

particular, la presién arterial media y la uresis®”

en nuestro estudio coincide que el nifedipino fue
eficaz para el tratamiento de preclampsia severa postparto y dié6 mejores resultados en relacion al
diltiazem, debido a que requiri6 menor uso de otros antihipertensivos para alcanzar los
estandares de disminucion de la presion arterial, ademas de requerir menos dias de estancia
intrahospitalaria que este.

Mark Taslimi en 1991 concluyé que el captoprii tuvo mejores resultados que otros

antihipertensivos en las primeras 12 hrs de puerperio‘zs)

, lo mismo sucedi6 en nuestro estudio ya
que fué el primero en llegar a metas de tratamiento con mayor eficacia sobre los otros 2
antihipertensivos ya que los porcentajes de reduccién de las presiones arteriales al inicio y al final
de tratamiento fueron mejores , ademas de requerir menor tiempo intrahospitalario, y menor uso de
apoyo de otros antihipertensivos para un control uniforme de la presién arterial.

Barton J, Sibai BM, utilizan la tensién arterial media para valorar el descenso de la presion arterial
ya que esta representa la presion de perfusion de los 6rganos y que es obtenida en base a la

presion arterial sistdlica y diastélica*?”

por lo que nuestro estudio se compara también con la
tension arterial media en diferentes tiempos. Analizando cada antihipertensivo de nuestro estudio,
tenemos que el captopril 20 de las 30 pacientes se incrementd el farmaco a dosis méxima, 3 de
ellas requiri6 de otro antihipertensivo mostrando en promedio 4.2 dias de estancia

intrahospitalaria a diferencia del nifedipino en que 15 de las 30 pacientes se incrementé el
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farmaco a dosis maxima, 3 de ellas requirieron de otro antihipertensivo, cursando en promedio 4.4
dias de estancia intrahospitalaria. El grupo que se le administré diltiazem, 9 de las 30 pacientes
se incrementd el farmaco a dosis maxima, 7 de ellas requirieron de otro antihipertensivo y 2 de
ellas triple antihipertensivo cursando en promedio 4.6 dias de estancia intrahospitalaria. Se
comparé la eficacia de los medicamentos desde el inicio de tratamiento a las 72 horas que es
donde se alcanzd, en los 3 grupos, cifras de TA menores a 140/90. El porcentaje de reduccion de
las presiones arteriales del dia de inicio y al final del tratamiento fue del 15.6 ,14.5, 15.1% en la
TA sistdlica, diastélica y TAM del grupo de captopril, en cuanto a nifedipino fue de 18.5, 15.6 y
17.8 % y de diltiazem 14.7, 17.1 y 16% respectivamente. Sin embargo en el 66% de las pacientes
del grupo Ay B presentaron TA menor de 140/90 a las 24 hrs de iniciado el tratamiento, en el
grupo C solo el 56 %. A las 56 horas se estabilizo el 100 % en el grupo A mientras que los
grupos B y C requirieron 72 horas para alcanzar el mismo objetivo. Al realizar analisis de varianza
entre estos 3 grupos, en cuanto a la presion sistolica, diastélica y presion arterial media al inicio, a
las 24 hrs y al final del tratamiento el cual fue estadisticamente no significativo, sin embargo con los
datos descriptivos de cada uno de los antihipertensivos nos arroja informacion muy importante para
la futura préctica clinica.

Hay que recordar que se debe continuar con vigilancia estrecha con evaluaciones semanales de
las cifras tensionales, en las pacientes en puerperio que cursaron con preeclampsia severa y dar
seguimiento con monitoreo de presién arterial dentro de las primeras seis semanas y se debe
individualizar y dar un seguimiento aun después de las seis semanas post parto recomendadas, ya
que se puede diagnosticar una hipertensién crénica, enfermedad renal subyacente o incluso
diagndstico de trombofilia, por lo que se justifica que las pacientes que persistan con hipertension,

se les realice los examenes diagnosticos pertinentes"®

CONCLUSION:

El estudio se llevd a cabo en pacientes similares entre si demograficamente, fueron comparables
al tratarse de una muestra homogénea, sin haber diferencias estadisticamente significativas entre
ellas.

Los 3 antihipertensivos tuvieron control de cifras de presién arterial sin embargo, el grupo tratado
con captopril alcanzd los estandares de disminucion de la presion arterial siendo mas eficaz a las
24 hrs posteriores al inicio del tratamiento, en comparacién con nifedipino y diltiazem, requiriendo
menos dias de estancia intrahospitalaria y menor uso de otros antihipertensivos observandose un
control mas uniforme de la presién arterial. A pesar de que los resultados obtenidos fueron
estadisticamente no significativos al realizarse las pruebas correspondientes los datos descriptivos

de cada uno de los grupos aporta utilidad practica.
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Tabla I. Recomendaciones del tratamiento antihipertensivo en el postparto. Estudios de

revision.

NOMBRE Y ANO

MEDICAMENTO Y DOSIS

Domenic A; 2005

M. A. Bregante, cols.; 2000
Thomson; 2003.

Sociedad de Ginecologia y Obstetricia de
Canadé; 2008

Prachael James,col 2004

Lay-Kok Tan, Michael de Swiet, 2002

Captoprll 25mg cada 8hrs

Enalapril 10mg vo cada 12hrs.

Diltiazem 5 mg en bolo IV

Captopril 25-100mg vo cada 12hrs, Metoprolol
50-100mg vo cada 12-24hrs, Enalapril 5-40mg
cada 12-24 hrs vo, Nifedipina (retard)30-60mg
vo cada 24, Nifedipina 60-120mg vo repartida
cada 8-12 hrs.

Nifedipina XL 30mg vo cada 12, labetalol
intravenoso, alfa metildopa 250mg vo cada
8hrs. Captopril 25mg vo cada 8hrs, enalapril
10mg vo cada 12hrs. (111-B)

50 cada 24hrs o cada 12hrs,
nifedipino 10mg vo cada 8hrs y captopril 25mg

Atenolol

vo cada 8hrs

AMD puede ocasionar depresién materna.
Atenolol 50mg-100mg cada 24hrs
Nifedipino 10mg vo cada 8hrs

Enalapril 5-10mg cada 12hrs.
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Tabla Il. Descripcion de la muestra

GRUPO A GRUPO B GRUPO C P
PROMEDIO (ANOVA,CHI?)

IMC 28.6 29.06 27.4 0.852

PRIMIGESTAS 57% 53% 73% 0.185

PREECLAMPSIA 80% 96% 90% 0.118
SEVERA

DIAS DE ESTANCIA 4.2 4.4 4.6 0.319
INTRAHOSPITALARIA
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Tabla Ill. Numero de pacientes con TA menor de 140/90

HORAS GRUPO A GRUPO B GRUPO C
O
24 20 20 17
s s
40 28 27 25
I R A
56 30 28 27
I . R A
72 30 30 30
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Tabla IV. Promedio de cifras de TA alas 24 horas

HORAS GRUPO A GRUPO B GRUPO C
TAS TAD TAM TAS TAD TAM TAS TAD TAM
0 145.6 91.6 109.3 147.6 94 111.1 1446 93.6 110.7
24 130 82 97.6 134.3 82.6 99.5 130.6 86 101.6
ANOVA
TAS P=0.325
TAD P=0.118
TAM P=0.154
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Figura 1. Niumero de pacientes con TA menor de 140/90
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Tabla V. Promedio de cifras de TA en las 72 horas

HORAS GRUPO A GRUPO B GRUPO C

TAS TAD TAM TAS TAD TAM TAS TAD TAM
0 145.6 91.6 109.3 147.6 94 111.1 1446 93.6 110.7
24 130 82 97.6 1343 82.6 99.5 130.6 86 101.6
32 125.6 80.6 95.1 129.6 84 98.8 128.6 83 97.6
40 127 81.6 95.5 128 81.6 96.6 128.3 82 97.4
48 125.1 80 93.5 127.3 79.3 94.3 127.6 80.6 96.1
56 121 78.7 91.7 124 78.3 93.3 125 80.3 94.9
64 121.3 77.6 914 1243 80.6 949 123.6 78.6 92.7
72 122.3 78.3 92.7 120.3 77.6 91.3 123.3 77.6 93

Reduccion

% 15.6 14.5 151 18.5 15.6 17.8 14.7 17.1 16
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Tabla VI. Analisis de varianza al inicio y final de tratamiento

Sistélica Diastoélica Media
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Figura 2. Promedio de cifras de TA sistélicas en las 72 horas
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Figura 3. Promedio de cifras de TA diastdlicas en las 72 horas
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Figura 4. Promedio de cifras de TA media enlas 72 horas
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