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Artículo original

Comparación de la eficacia antihipertensiva de la
nifedipina con centro cubierto con la del captopril en
la mujer postmenopáusica. Evaluación del control
sobre la presión del pulso durante 24 horas mediante
el modelo de automedicíón a préstamo

AlbenwrráncYsco Rubio Guerra, * Jorge Luis Narváez Rivera, * José Juan Lozano Nuevo, * Leticia Rodríguez López,'
Germán Vargas Ayala, * Jesús Guerrero González*

Resumen
Antecedentes: la hipertensión arterial ocurre en más de! 50% de las
mujeres postmenopáusicas.

Objetivo: comparar, mediante automedición de la presión arteria!, e!
efecto de la nifedipina con centro cubierto con el del captopnf sobre la
presión del pulso en mujeres hipertensas postmenopáusicas.

Material y método: previo periodo de lavado de dos semanas, 20
mujeres postmenopáusicas hipertensas realizaron automedición de
la presión arterial durante tres días; posteriormente, recibieron
nífedipina con centro cubierto por dos meses y repitieron la auto-
medición sin interrumpir el medicamento. En la fase siguiente, fas
pacientes tomaron captoprií y se realizó otra automedición tíos me-
ses después. Se evaluó ei control de la presión del pulso y su com-
portamiento durante el día El análisis estadístico se realizó con
ANOVA

Resultados: con la nifedipina, las 20 pacientes redujeron sus cifras
de presión del pulso en 48 ± 10 mmHg y se mantuvieron así durante
las 24 h, mientras que, con et captopril ésta disminuyó en 18 ± 12
mmHg, también en forma uniforme Ai comparar ambos fármacos,
se encontró una diferencia significativa (p < 0 01) en la reducción
inducida por la nifedipina con centro cubierto

Conclusión nuestros resultados sugieren que la nifedipina con cen-
tro cubierto es más eficaz que el captopn! para reducir la presión del
pulso en las mujeres postmenopáusicas con hipertensión arterial y
que logra mantener un adecuado control de dicha presión durante !as
24 h

Abstract ** *
Background. Hyperíension occurs in more than 50% of postme-
nopausal women

Objecttve. To compare, using self-measurement of blood pressure,
the effect on pulse pressure of nifedipine coat-core with that of captopnl
tn postmenopausa! women.

Material and methods: After a two weeks wash-out penod, 20
postmenopausal women with hypertension underwent self-mea-
surement of biood pressure during three days. In the next stage, they
received nifedipine coat-core during two months, íhen, they underweni
another self-measurement of blood pressure (contmuing the drug) in
the same way In lhe next step, patients received captopn! by two
months. At the end, they underwent another self-measurement of blood
pressure. We evaluated the decrease of pulse pressure and its
behavior all day iong. Statistical analysis was performed with ANOVA.

Results: The 20 patients decreased their pulse pressure wiíh
mfedipine coat-core by 48 ± 10 mmHg, tt was mamíaíned during the
24 hours, whe/eas with captopn! the putee pressure reduciion was of
18 ± 12 mmHg When both groups were compared, we found a
sigmficant difference (p < 0 01) in the reduction of pulse pressure
induced by nifedipine coat-core

Conclusión. Our resuits suggest that nffedipme coat-core is more
effective than captoprii for the control of pulse pressure in postme-
nopausal hypertensive women, with an adequate control of such
pressure al! day iong

Palabras clave hipertensión arterial, nííedipina, captopnl, auto- Keywords hypertension, nifedipine coat-core, seíf-measurement,
medición, postmenopausia, _«.«*w««- -**.*,^ captopn!, postmenopausal women
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La hipertensión arterial afecta a más del 26% de
la población en México. Sin embargo, en la mu-
jer postmenopáusica su frecuencia aumenta, lle-
ga a más del 50% y tiene, en este periodo, una
mayor prevalencia en las mujeres que en los hom-
bres.5

La presión del pulso se define como la diferen-
cia de la presión arterial sistólica menos'las cifras
diastóücas y representa el incremento de presión
que ejerce la contracción ventricular sobre la aor-
ta. Se ha encontrado que la presión del pulso es
un predictor de insuficiencia ventricular izquierda
y se le ha identificado como un factor de riesgo
independiente para padecer cardiopatía isquémica,
en particular, cuando alcanza cifras por arriba de
60mmHg.2

En la mujer postmenopáusica, la elección del
fármaco se determina, al menos en parte, por al-
gunos aspectos de importancia en el pronóstico
cardiovascular de la paciente que pueden modifi-
car la respuesta al tratamiento, tales como las
dislipidemias, la obesidad central, la resistencia a
la insulina, la diabetes mellitus, la pérdida de la
función retial y/o la hipertrofia ventricular.3 No se
ha determinado si algún grupo de medicamentos
ofrece alguna ventaja en el manejo de estas pa-
cientes; Stimpel reportó que en este grupo, los
inhibidores de la enzima convertidora de angioten-
sina son igualmente eficaces, pero con menos efec-
tos metabólicos adversos que las tiazidas.4

En varios trabajos recientes se destaca el papel
de las dihidropirídinas en el control de la hiper-
tensión arterial, no sólo por su efecto antihiperten-
sivo sino, también, porque no alteran el perfil de
lípidos de las pacientes e inducen una disminu-

Clínica de Hipertensión Arteria!, Servicio de Medicina Interna.
Hospital General de Ticomán, SSDF

nerat de Ticomán, SSDF. Pian de San Luis s/n, esq Bandera, Co!.
Ticomán, 07330, México, DF, Tel. y fax 5754-3939 E-mail.
c!inbta@hotmail com
Recibido marzo, 2002 Aceptado- marzo, 2002.

ción significativa de la morbilidad y mortalidad,
siempre y cuando sean agentes cuya acción se man-
tenga durante las 24 horas5 y se ha concluido que
son los fármacos más eficaces para reducir la pre-
sión central de la aorta en los pacientes hipeitensos
ancianos.6

La nifedipina, en sus formulaciones de libera-
ción retardada, se utiliza con éxito en el manejo
de la hipertensión arterial; su presentación farma-
cológica con liberación retardada, denominada
nifedipina con centro cubierto (NCC), combina
las ventajas de una acción antihipertensiva eficaz
y segura con un efecto valle pico > 50% a las 24
horas, lo que permite su administración una vez al
día. Se usa con resultados satisfactorios en el ma-
nejo de pacientes geriátricos, yaque logra un efec-
to hipotertsor que se sostiene durante todo el día.7

En la Clínica-de Hipertensión Arterial del Hos-
pital General de Ticomán se utiliza la automedi-
ción como una opción para el manejo global del
paciente hipertenso; esto es, una vez que se adies-
tra al enfermo sobre la forma adecuada de medir
la presión arterial y el uso del aparato, éste utiliza
un esfigmomanómetro portátil semiautomático
por un tiempo predeterminado, durante el cual rea-
liza mediciones frecuentes de la presión arterial
fuera del consultorio y lleva un registro. Este mé-
todo brinda información útil y veraz sobre los va-
lores de presión arterial del paciente durante ese
lapso, así como del mantenimiento y control
antilüpertensivo alcanzados durante las 24 h.8

Para reducir en forma más eficaz el riesgo car-
diovascular de !as pacientes hipertensas es desea-
ble el descenso de las cifras sistólica y diastólica
pero, también, la disminución de la presión del pul-
so, que no siempre se logra e, incluso, puede au-
mentar, aunque las otras disminuyan.1-5

El propósito de este estudio es comparar el efec-
to sobre la presión del pulso durante las 24 horas
r1- b nífed'pinn ron ĉ m-t-o ofhiorto con ê  deí
captoprü en mujeies hipeueiibab pübüucnopuu.^-
cas, mediante el modelo de automedición a prés-
tamo.
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Material y métodos
En este estudio clínico se incluyeron 20 mujeres
hipertensas postmenopáusícas con diagnóstico
de hipertensión arterial de más de seis meses, quie-
nes, después de un periodo de lavado de dos sema-
nas y de ser adiestradas en la toma de la presión
arterial, se realizaron autornedición de la presión
arterial por tres días, con un equipo prestado mo-
delo OMROM HEM-7I2C validado. Las pacientes
registraron por tripiieado, en su casa, las cifras de
presión al despertar (después de orinar), durante
la mañana, en la tarde y antes de acostarse.

Para este estudio se consideró el diagnóstico
de hipertensión arterial cuando el promed ¡o de los
registros tomados en el consultorio y los de la
autornedición reportaron cifras de presión arterial
sistólica superiores a 140/90 mmHg,

Una vez que se confirmó el diagnóstico de
hipertensión arterial sistérnica con la autornedi-
ción y con los registros del consultorio (para los
que se utilizó un esfígmomanómetro mercurial
después de un periodo de reposo -sentadas- de
cinco minutos, por triplicado, dejando un lapso
de tres minutóos entre cada toma y sin deseo de
orinar), las pacientes iniciaron un tratamiento
antihipertensivo con 30 mg de NCC, una vez al
día y repitieron el automonitoreo de la presión
arterial al mes, en la misma forma, sin suspender
el fármaco, midiendo, además, las cifras de pre-
sión arterial justo antes de ía siguiente toma del
medicamento. En quienes tuvieron cifras mayo
res a 140/90 mmHg se duplicó la dosis del fárma-
co. Se practicó un tercer estudio de aulomedición
a los dos meses, en ía misma forma, sin suspender
el fármaco, midiendo, también, las cifras de pre-
sión arterial justo antes de la siguiente in«cstión
del medicamento. En la siguiente fase, las pacien-
tes recibieron capiopril 25 mg cada \2 hotas du-
rante un mes (sin periodo de Invado em-v , m h ^

. ouo [Moce-
dirniento de automedición de la presión arterial
en la misma forma, incrementando la dosis a 25
mg cada ocho horas en quienes tenían cifias ma-

yores a 140/90 mmHg, por un mes más, y se rea-
lizó otra automedición de la presión arterial.

El procedimiento de automedición se conside-
ró adecuado cuando el paciente realizó más del
70% de los registros solicitados. También se re-
gistró la presencia de reacciones adversas.

El cálculo de la presión del pulso se hizo con
base en las cifras registradas durante la automedi-
ción, en los distintos horarios, restando las de pre-
sión diastólica a las sistólicas.

Se excluyó a las pacientes con alguno de los
siguientes diagnósticos: insuficiencia cardiaca,
hepática y/o renal; evento coronario agudo o en-
fermedad vascular cerebral en lo^ últimos seis
meses; hipertensión maligna o cifras > 200-120
mmHg previas a la fase de lavado; evidencia de
vaívulopatía, bloqueo o arritmia cardiaca; hiper-
tensión secundaria; diabetes mellitus descontro-
lada (glucemia > 250 mg/dL). También se exclu-
yó a las pacientes que estaban tomando más de un
medicamento antihipertensivo, en tratamiento con
estrógenos o que tenían historia de abuso de alco-
hol o drogas psicotrópicas.

Los medicamentos no permitidos durante el
estudio fueron: cualquier otro agente antihiperten-
sivo, los antidepresivos tricíclicos y/o inhibidores
de la monoaminooxidasa, los estrógenos y los
fármacos de investigación, ingeridos en los últi-
mos 30 días.

Los daCos se presentan como media ± des-
viación estándar, el análisis estadístico se realizó
con ANOVA y se consideró como significativa una
p < 0.05.

El estudio se realizó con ía aprobación del co-
mité de investigación del hospital, se líevó a cabo
de acuerdo con ía Declaración de Helsinki y las
participantes dieron su consentimiento informado
por escrito antes de ser incluidas e iniciar el perio-

Resultados
Las características de las pacientes se muestran
en el cuadio 1.
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Cuadro 1. Características básales de tas pacientes

Edad

Evolución de !a hipertensión arterial

índice de masa corporal

Presión arterial basa! (mmHg)

70 ± 9 años

10 años

31.6

183±23/93±10

Las 20 pacientes (edad 70 ± 9 años) completa-
ron de manera adecuada los tres procedimientos
de automedición. Se logró una disminución signi-
ficativa de la presión arterial con el uso de la
nifedipina CC (183 + 23/93 ± 10 a 132 ± 10/75 ±
6 mmHg, p < 0.001), aunque cuatro pacientes re-
quirieron aumento de la dosis. Estas cifras se man-
tuvieron en forma uniforme durante las 24 horas,
incluida la medición previa a la siguiente toma en
la que, prácticamente, se sostuvo el efecto antihi-
pertensivo mostrado desde el principio. La pre-
sión del pulso tuvo una reducción significativa (48
± 10 mmHg p < 0.001, figura 1). Una paciente
tuvo edema de miembros inferiores y otra se que-
jó de cefalea, pero ningün caso ameritó la suspen-
sión del tratamiento.

Despertar Mañana Tarde Noche Despertar
d¡a

siguiente

-NCC ~»~Captopn! —•—Basa!

Figura 1. Comportamiento de la presión det pulso
NCC nifedipina centro cubierto

minuir las curas de presión arterial, aunque seis
pacientes requirieron aumento de la dosis. Los
valores registrados después de los dos meses de

tratamiento fueron 160 ± 23/81 ± 8.6 mmHg (p <
0.01) y la reducción en la presión del pulso fue de
18 ± 12 mmHg (p < 0.05) (figura 1). Dos pacien-
tes refirieron tos.

Al comparar ambos grupos se encontró una
reducción significativamente mayor tanto en las
cifras de presión sistólica y diastólica (p < 0.005)
como en las de presión arterial media (p < 0.001)
cuando las pacientes recibieron nifedipina con cen-
tro cubierto.

Ningún paciente tuvo modificaciones importan-
tes en la frecuencia cardiaca.

Discusión
En este estudio encontramos que la nifedipina con.
centro cubierto es más eficaz que él captopril en
el control de la hipertensión arterial en las muje-
res hipertensas postmenopáusicas y que tiene un
efecto terapéutico adecuado durante las 24 ho-
ras, una acción antihipertensiva que se mantiene
hasta la siguiente toma y proporciona un mejor
control de la presión del pulso, lo Q,ue le confiere
a la paciente una cárdíortfotag4^ sostenida. Es
importante destacar que "la prfmori del pulso no
descendió de 70 mmHg con el uso del captopril.

El diseño del estudio, basado en los registros
de presión arterial con un equipo semiautomático
validado, de uso sencillo y fácil lectura,10 efectua-
dos por la paciente, en su casa, sin intervención
del investigador, nos permite disponer de infor-
mación'veraz y confiable para realizar un análisis
imparcial y fidedigno de los resultados, aunque
no se trate de un estudio ciego.

En la paciente postmenopáusica intervienen
varias situaciones que favorecen la aparición de la
hipertensión. Además de la tendencia al sobrepeso,
el.mayor porcentaje de tejido graso y el aumento
en la incidencia de resistencia a la insulina, que ya
se mencionaron, existen modificaciones estructu-

impiden ía vasodilaiación y camoio^ iionnoiuucb,
como la disminución en las concentraciones séricas
de estrógenos que, entre otros aspectos, inducen
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cuando las pacientes recibieron nifedipina con cen-
tro cubierto.

Ningún paciente tuvo modificaciones importan-
tes en la frecuencia cardiaca.

Discusión
En este estudio encontramos que la nifedipina con.
centro cubierto es más eficaz que él captopril en
el control de la hipertensión arterial en las muje-
res hipertensas postmenopáusicas y que tiene un
efecto terapéutico adecuado durante las 24 ho-
ras, una acción antihipertensiva que se mantiene
hasta la siguiente toma y proporciona un mejor
control de la presión del pulso, lo Q,ue le confiere
a la paciente una cárdíortfotag4^ sostenida. Es
importante destacar que "la prfmori del pulso no
descendió de 70 mmHg con el uso del captopril.

El diseño del estudio, basado en los registros
de presión arterial con un equipo semiautomático
validado, de uso sencillo y fácil lectura,10 efectua-
dos por la paciente, en su casa, sin intervención
del investigador, nos permite disponer de infor-
mación'veraz y confiable para realizar un análisis
imparcial y fidedigno de los resultados, aunque
no se trate de un estudio ciego.

En la paciente postmenopáusica intervienen
varias situaciones que favorecen la aparición de la
hipertensión. Además de la tendencia al sobrepeso,
el.mayor porcentaje de tejido graso y el aumento
en la incidencia de resistencia a la insulina, que ya
se mencionaron, existen modificaciones estructu-

impiden ía vasodilaiación y camoio^ iionnoiuucb,
como la disminución en las concentraciones séricas
de estrógenos que, entre otros aspectos, inducen
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una disminución en ia liberación endoteüal de óxi-
do nítrico y una mayor pérdida de la vaso-
dilatación.11 Por esta razón, es deseable que en
estas pacientes se hagan modificaciones en el es-
tilo de vida y se usen fármacos que, como las
dihidropiridinas, disminuyan las resistencias
vasculares.

No se incluyeron pacientes en tratamiento estro-
génico porque el uso de estas hormonas en la mujer
postmenopáusica tiende a disminuir los valores de
la presión arterial,12 quizá por los mecanismos
expuestos en ei párrafo previo, y esto podría in-
terferir con el análisis de ios resultados.

Tanto el edema pretibial como la cefalea se han
reportado hasta en un 25% de las pacientes que
reciben dihidropiridinas; pero, en este estudio, es
notable ía baja incidencia de fenómenos secunda-
ríos con el antagonista del calcio, ya que sólo 5%
de los casos (un sujeto) tuvieron alguno de estos
padecimientos, lo cual puede deberse a que esta
preparación de la nifedipina no alcanza concen-
traciones séricas elevadas en forma brusca y, qui-
zá, a los cambios estructurales de la pared arterial
de estas pacientes, que impiden una vasodilatación
excesiva y la respuesta neurohumoral que usual-
mente acompaña dicha vasodilatación. Por otra
parte, la incidencia de tos con los inhibidores de
la enzima convertidora de angiotensina (ECA) se
ha reportado en un 15-20% de los sujetos que los
utilizan, por lo que los efectos secundarios con el
captopri! también son menores a lo reportado.'3

Sin embargo, ya que el número de pacientes in-
cluidos fue pequeño, el seguimiento fue corto y
no fue un estudio doble ciego, la valoración de la
seguridad es difícil de realizar.

La automedición de la presión arterial realiza-
da por el paciente en su domicilio, además de per-
mitirnos conocer si el contiol antihipertensivo se
sostiene durante las 24 horas, involucra al pacien-

las indicaciones y un menor abandono del trata-
miento; además, se ha reportado que los valores
de presión sistólica que el paciente registra en su

casa se relacionan con una mayor mortalidad por
eventos cardiovasculares, por lo que tales cifras
tienen implicaciones pronosticas.14 Es importante
señalar que los registros de presión arterial reali-
zados en el consultorio, durante el adiestramiento
de las pacientes, dieron-cifras muy similares con
ambos equipos (diferencia de 2-4 mmHg).

La onda de presión del pulso posee un compo-
nente pulsátil, sistólico (la presión del pulso) y uno
fijo, diastólico (la presión arterial media), la pre-
sión del pulso es, entonces, la cuantificación de la
oposición pulsátil al flujo sanguíneo durante la
sístole, su elevación aumenta el trabajo ventricu-
lar y las repercusiones de la hipertensión en el ries-
go cardiovascular.15 La importancia^ la dismi-
nución de ía presión del pulso y la valoración de
cuál de los dos ahtíhipertensívos es el más eficaz
en su control, radica en el conocimiento del incre-
mento del riesgo cardiovascular que acompaña
al aumento de la presión del pulso, sobre todo en
las pacientes mayores de 50 años de edad (como
las incluidas en este trabajo), ya que incrementa el
estrés sistólico sobre la pared del ventrículo iz-
quierdo, disminuye la reserva coronaria e impide
la relajación ventricular, además de que favorece
la hipertrofia y la disfunción ventricular izquier-
da. Por otra parte, el aumento de la presión del
pulso provoca disfunción endotelial y ateroescíero-
sis.i5 Con base en lo anterior, los fármacos más
eficaces para el control de la presión del pulso, lo
serán también para lograr una mayor disminución
del riesgo de enfermedades coronarias en este tipo
de pacientes, portadoras de un mayor riesgo de
padecer enfermedad coronaria. Sin embargo, será
con estudios posteriores, con más pacientes y un
seguimiento mayor que se podrá establecer si las
dihidropiridinas son el fármaco de elección para
el manejo de ia paciente hipertensa postmeno-
páusica

reportado apoyan el uso de la niledipina con cen-
tro cubierto corno un fármaco de primera línea en
el manejo de las pacientes postmenopáusicas con
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hipertensión arterial, con una eficaz actividad anti-
hipertensiva que se mantiene durante las 24 horas
y con un margen de seguridad muy alto.

También es importante resaltar el papel de la
automedición de la presión arterial por el pacien-
te como un método útil, no sólo para el diagnósti-
co de la hipertensión sino también para Ja evalua-
ción del comportamiento de la presión arterial y
el control antihípertensivo durante el transcurso
del día.
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