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En los últimos años se han incorporado 
a la terapéutiea nuevas drogas antÎ'hiper- 
tensivas queadúan moclificando el meca- 
nis'illo de regulación nerviosa de la pr.esión 

ar'erial; ellas difieren en mucho'S aspec- 
tos, pero la caracteríctica fundamental 
común a todas ella'S es que interfieren la 

. 

acoión vasoconsrtridora simpática, ya sea 

actuando sobre el sistema nervioso cen- 
tral (alealoides de la rauwolfia serpeuti- 

na), 0 dificultando la conducción de los 
estímulos a ,través de los ganglio'S (agentes 
gangliopléj icos), 0 ej erciendo su acci ón 
sohre las fibras simpáticas posgangliona- 
res (guanetidina, bretilio, rauwolfia O'er- 

pentina) 0 aC'uando directamente sobre los 

recep~ores arteriolares (agentes bloquea- 
dores adrenérgicos: dibenzilina, hidergina, 

benzodioxane, regitina). 

Las principalesdesventajas d.e estas 
drogas son sus múltiples efectos colatera- 
les (depresión psíquica; impolencia por 
falta de erección, constipación yotras 
conseouencias ,del blo'queo parasimpá,tico; 
sialorrea, náuseas, vómitos, diarrea y cli- 

ficultad en la eyaculación, por predominio 
vagal originado por la parálisis simpática), 
la deficiente absorción intesÚnal, la irre- 
gularidad e inconstancia del efecto hipo- 
tensor, la taquifilaxia, la frecuenciade los 

aocidentes sincopales por acentuada hipo- 

tensión ortostática. 

En los últimos años se ha despertado un 
interés cada vez mayor sobre el pape! de 

las catecolaminas en la regulación de la 
pre~ión arterial y su intervención enla 

fisiopatología .rJe Ja enfermedarJ hiperlen- 
siva. Es indudahJe que diversas drogas 
antihipertensivas (rauwolfia serpentina, 
g.uanetidina, tonsib'o de bretilio) actúan 
perturhando la actividad de las catecola- 
minas, pero muy recientemente la hioquí- 
micaha a1hierto un nuevo camino a la 
investigaciónal permitir modificar el me- 
tahoJisilTIo de las aminas aromáticas (feni- 
letilamina, tiramina, tripta:mina, serotonina, 
noradrenalin a ); en el metaholismo de las 

aminas aromáticas intervienen dos proce- 
sos enzimáticos princi pales: 

a) Su des'rucción por oxidación y dcsa- 
minación, con intervención de la mo- 
noaminooxidasa. 

b) Su biosíntesis pordecarboxilaciónde 
un aminoácido aromático con inter- 
vencÌón de la decarboxiJasa. 

Diversas drogas inhihidoTa's de la mo- 
noaminooxidasa han sido preconizadas en 
e1 tratamiento de la hipertensión arterial, 
pero no han gozado de gran predicamento 
por ser escaso su efecto hipo'tensor, 0 por 
pwvocar solamente acentuada hipotensión 

ortostática, 0 bien por presentar un efecto 
hepatoIóxico que aumenta la susceptibili- 
dad a la hepatibis virósica ; sin embargo, la 
investigadón prosigue intensamente en 
este terreno, con buenas perspectivas para 
un futuro cercano. 

También son alentadoras las perspecti- 

vas utilizando Isustancias cap aces de per- 
turbar la biosíntesis de las caIeeolaminas. 
Hace ya varios añños se comprobó 1 a G in 
vitro que mucho'S compuestos pueden in- 

- 

.. 
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Figura 1 
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NORADREN"ALINA 
Biosíntesis de la noradrenalina desdc el amino- 

ácido precur.'Or; la transformación de DOPA en 
DOl'AMINA (dccarboxilación) se cumple con 
la intcrvención de una enzima (decarboxilasa), 
cuya accÎón se inhibe por la I-alfa-metil-dopa, 

hibir Ia descarboxilasa, iobst'aculiz,ando la 

producciónde am in as aromáticas des de 

los aminoácidos precursores (fenilalanina, 
tirosina, triptofano). De todos estos com- 
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puestos, pOl' su gran actividad y escasa 

toxicidad, se eligió una sustanciaanáloga 
a la 3-4,.dihidroxifenilalanina (DOPA) de- 

'llomi nada alfa-metH -3-4,',dihi droxi -difenila. 
lanina (alfa-metil-dopa), la que fue sinte- 
tizada pOl' Stein, Bronner y Pfister " 

com- 
probando So'Unkcs Ii, in vitro, el efecto 
inhibidor de la decarboxilación, 10 que fue 
más tarde confirmado ,farmacológi,camen- 
te s. La alfa-me'il-dopa impide ladecarbo- 
xilación de la DOPA y su transformación 
en DÜrPAMINA, y pOl' 10 tanto interfiere 
la biosíntesis de la norarIrenalina, ya que 
esta sustancia proviene de la oxidación de 

la DOPAMINA (fig. 1); además, la aHa- 
metil-dopa inhibe tambíén la decarboxi- 
]ación del 5-hidroxitriptofano y perturba 
la formación de la 5-hidroxitriptamina 0 

scrotonina a-IO. EI progrcso realizado en 
este capítulo duran!e los últimos años es 

considcrable, como puede apreciarsc en la 
completa sín!esis (lc las investigaciones 

realiz,adas, public ad a recientemente pOl' 
Clark y Pogl'und 1,. 

Diversos autores 18 a 21 han comprobado 
un efecto hipotensor de la aHa-metil-dopa, 
que parece ser más moderado utilizando 
la mezcla racémicaque el isómero levógiro. 
Sjoel'dsma 12 ha demostrado que el isó. 

mero dextrógiro es inactivo,que el levó. 
giro posee todo el poder ,de inhibición de 
la ,decarboxilasa (y pOl' 10 tanto el efecto 
hipotensor y, probablemente, el sedante), 
mientras 'que la mezcla racémica tiene una 
lización del isómero levógiro permite redu- 
actividad intel'media ;de tal modo, Ia uti. 
cir lasdosis en un 50%. Este trabajo tie- 

ne pOl' objeto valorar en el terreno dínico 
el efecto hipotensor del preparado l-aHa- 
metil-dopa (Aldomet, Merck, Sharp y 

Dohme), cuya fórmulaquímica puede 

observarse en la figura 2. 

MATERIAL Y METODO 

EI es~udio fue realizado en 22 pacientes 
ambul~torios, 7 del sexo masculino y 15 
del femen ino; las edades oscilaron entre 
los 39 y 76 aÍlos (T.M. 55 años). En 20 
Je es,tos casos se trataha de hipertensión 

arterial ,e5encial, yen los otros 2 se presu- 
mió una hipertensión arter,jal nefrógena 

por litiasis renal. En todos loscasos se 
comprobó buena función renal; en 19 pa- 

cientes existíaun fondo de oj 0 de grado 

II y en los otros 3, de grado I; 4 enfermo'S 

presentaban franco agrandamiento del 

ventrículo izquierdo y otros 9 un ligero 0 

moderado agrandamiento; en 12 pacientes 

el e. c. g. mostraba sohrecarga del ven. 
trículo izquierdo y en 9 simple desviación 
a la izquierda del eje eléctrico; 3 de estos 

enfermos ha:bían presentado anteriormente 
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manifestacianes de insuficiencia cardiac a 

cangestiva. 

Las casas fueran seleccianadas par pre- 
fentar sóla escasas variaciaues de las cifras 
de presión ar:erial. En 14 de ellas la pre- 
sión sistólica excedia de 200 mm Hg y en 
17 la presión diastólica sahrepasaba 100s 

llO mm Hg;el T.M. de presión sistólica 
fue 209 mm Hg y el de presión diastólica 

ll7 mm Hg. Lasenfermas interrumpieran 
tada medicación y cancurrieran al cansul. 
taria dia par media, sienda cada una de 

ellas examinada siempre par eI misma mé. 
dica. En cada examen d enferma perma. 
neció en repaso durante un plaza nO' menar 
de 5 minutas y luego se tamó la presión, 
siempre en el misma hra7.O y can eI misma 
aparato; se hicieran tres determinacianes 
en decúbito y atras 3 en pasición de pie, 
tamanda en euenta las seis cifras. Cuanda 
la ,curvade presión se estahiIizó par des- 

aparecer la influenciadel tratamienta an. 
leriarmente instituida, sedeterminó el 

T.M. de pre3Íón al1terial durante e1 "periao 
do de contral", para locual se consider a- 
ran las cifras a1btenidas en oinco exámenes 
sucesivos par 10 menas. Desde ese momen- 
ta se puso en práctica el métoda del 
"dable ciega", administrando cápsulasde 
diversos colares con alfametildopa a con 
placeha, ignarando el médico y el enfer. 
ma el cantenido de las cáptusas; uno de 

nosotras (R V.) Uevó el cantroldel trata. 
mienta con droga 0 placebo en cada caso, 
pero sin intervenir en las determinaciones 
de presión arterial. 

En 21 casas se administró 500 mg cada 

8 haras y en el reE;tan'e la misma düsis 

cada ] 2 horas, La duración del tratamien- 
to os,cilóde S a 63 dias. con un T.M. de 
21 dias. La brevedad de este períoda en al- 

gunos casos fuedebida a la interrupción 
del tmtamiento (un ca,[)) y al aumenta a 

disminución de la dO's is; asL un paciente 
repitió el tratamiento con un gramo diaria- 
men.te, atros 4, repitieron ]a serie con la 
misma dosis anteriar (1.S g) y 7 fueran 
tratadas con 2 gramos duran'c 2 a 4 serna. 
nas (T.M. 22 dias). Estas series cample- 
mentarias {ueron cancardantes can las ini. 
cia]es, pero Jas ci fras registradas nO' se in. 
duyeron en este estudia ni fu.eran cans i- 
deradas aldiscutir las resultadas. 

En tadas los casas se determinó la pre. 
siÓn, can Ias mismas precauciones, durante 
un períado de ;.:imilarduración durante el 

cual se administró placeha, ya ;.:ea antes 0 

después del periado durante el cual se 

aelmini;.:,[ró alfa.mctil.dapa. 

Figura 2 
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Fúrmula del Aldomet (I-alia-melil-dopa). 

RESULTADO 

Desde las primeras ensayos tuvimos la 
certeza de que la alfa.metil-dapa paseia 

una evidente acción hipatensora, pero a 

medida que transcurrían las dias observá- 
bamos unadisminución del efecto inicial 
aunque persistia un cierto grado de des. 
censa de Ia presión arterial. Para mayar 
claridad expandreÍnas los resultadas refi- 
riéndanos primero a la etapa inicial del 

tratamiento, a la que 1Iamamos "periodo 
A", caracterizada pOl' un franco efecta 
hipatensar de la droga; luego analizare- 
mas las resultadas de una etapa -ulteriar, 
a laque 1Iamamas "periodo B", durante 
la cuaI disminuye el cfecta hipatensor. 

1) "Periado A". - Este periada tuvo una 
duración variable, oscilanda de 3 a 63 
dias (T.M. 15 dias) ; en la mayoria de 
las casas la duración fue de 8 a 30 dias, 

EI efecta hipotensor fue canstante, 
ya qu.e en pasición acastada la presión 
sistóJica descendió en tadas los casas 
y la diastólica en 20 casas, pues en una 
nO' varió y en O'tra ascendió ligeramen- 
te; en posición de pie descendió en 
,todos las casas tanto la presión sistó- 
lica cama ]a diastólica. 

En 10' que 'se refiere aI grada de reo 
ducción de la presión arterial, el grá. 
fica de la figura 3 ahjctiva el descensa 
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FIG. 3 

Las columnas ohjetivan la altura de la presión 
arterial en el período de control, en el período 
con placeho y ùurante la administraciÓn de 

I.alfa-metil-dopa. Durante eI tratamiento con esta 
droga se ohservó un período "A", precoz, en el 
eual hubo un mareado descenso de la presión 
arterial, y un período "B", ulterior, en el cual 
el efecto hipotensor de la droga fué menos mar- 
cado. La columna delgada a la izquierda de "A" 
muestra eI grado del deseenso inicial de la pre. 
sión arterial, que se ohserva generalmente dentro 
de las primeras 48 horas. La columna delgada 
a la izquierda de "A" muestrael T. M. de la 
preÛón arterial en los días de mayor efecto, 10 

cual se ohserva generalmente dentro de los pri- 
meros 10 días. 

observado en este primer período en 
rclación a la presión arterial del perio- 
do "control" y período "placebo". Es 

muy franca la disminución de la pre- 
sión arterial sistólica y diastólica en 
posición de pie, siendo también muy 
evidente" aunque de grado aIgo menor, 
en posición acostada. Las columnas 
agregadas a la izquierda y derecha de 

"A" m\lestran la magnituddel de&cen- 
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so iniciaI de la presión a'rterial, que se 

observa muy precozmente (casi siempre 
en los dos primeros días del tratamien- 
to y siempre dentro de los 4, primeros 
días) ,así como el término medio de 
las men ores oifras de presión arterial 
registradas en este período (este mayor 
efecto se ohservó generalmente denlro 
de los diez primerosdias de trata- 
miento) : 

Por otra parte, el Cuadro I muestra 
el T.M. de ,descenso (en mm Hg) de 
Ia presión sistólica, diastólica y media, 
en posiciónacostada y de pie; las ci- 
fras referentes al "período A" son 
expresivas por 'sí mismas. EI mismo 
cuadro mues.tra, además, el elevado 
porciento de casas que en e~,te período 
A cumple eI requisitode disminuir 20 
mm Hg 0 más Ia presión sistó.Jica, 10 

mm Hg 0 más la diastólica y 20 mm 
Hg 0 más la presiónar'erial media. 
Las cifras son muy significa.livas en 
posicjón de pie, pero 10 son también 
en posición acostada. 

2i "Período B". -- Este período se carac- 
terizó por unadisminución del efedo 
hipotensor de la droga, aunque Ia pre- 
sión arterial se mantuvo toda-vía bien 
por debaj 0 del nive! observado durante 
el período de control 0 durante la ad- 
ministración de un placebo. EI período 
B se observó en 14 de los 22 casos 
explicándO'se s:uau~encia en los 8 ca: 
sos rest'antes, por las siguientes ra- 
zones: 
a) En un caso se ob~ervó la persisten- 

tencia del efecto inioial en forma 
duradera (63 días). 

b) En un caso se aumentó la dosis, y 
en otro se disminuyó, no siendo 
posible comparar esas cifras de 
presión arterial con las registradas 
en el período inicial. 

c) En uncaso se interrumpió acciden- 
tal mente el tratamiento a los 19 
días cuando persistía aún el efecto 
inicial. 

d) En 4 casos se agregó dihidrocloro- 
tiazida (250 mg) durante el perío. 
do inicial; como el diurético aumen- 
ta el efeotohipotensor de la aHa- 
metil-dopa, impide la aparición del 

período B. 
EI gráfico de la figura 3 muestra que 
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en este período persiste un evidente efec~o 
hipotensor, aunquede grado menor, pOl' 

ciert'Û', que el observado enel primer pe- 
ríodo. Hacemos constar que en los 14 casos 
que presentaron "período B" el T.M. de 
presión arterial sistólica y diastólica du- 
rante el período de contro,] fue ligeramente 
más elevada que en la serie total de los 22 
casos (4 mm Hg la presión si&tólica y 
diastólica en posición acostada, y 5 mm 
Hg la sistólica y diastólica en po'SÌción de 

pie); ello confiere mayor significación a 

la persis'encia del efecto hipotensor. El 
Cuadro I muestra el T.M. del ,descenso 

(en mm Hg) de la presión arterial sistó. 

lica, diastólica y media, en el periodo B; 
puede observarse que, tanto 'en posición 

acostada como de pie, persiste aproxima- 
damente el 60% del efecto hipotensor ob- 

servado en el período A. IEI mismo Cuadro 
I muestra que en este período B disminuye 

el porciento de casos que oumplen cort el 

requisito de presentar un descenso de 20 

mm Hg 0 más en la tensión sistólica, 10 

mm Hg 0 más en la diastólica y 20 mm Hg 
o más en la tensión media; sin embargo, 
una buena par~e de los casos cumplen aún 
con dicho requisito, especialmente consi- 
derando la posición de pie. 

DISCUSION 

Este trabajo fue plareado. como primer 
paso Ide un es,tudio más amplio, con el 

objetode comprobar si la droga l-aHa- 
metil-dopa posee un efecto hipotensor. 
Para cumplir este 'objetivo se administró 
unadosis uniforme de b droga ( 1.50 g) 
a 22 pacientes con hipertensión arterial, 
de los cuales 18 de grado severo; en todos 
los casos se administró ,también un place- 

bo, cumpliendo rigurosamente con ,Ia téc. 

Iiica del "doble ciego". La constancia de 
los resultados en todos los casos nos per- 
mite afirmar que inicialmente la droga 

posee una acentuada acción hipotensora. 
Después de un período de tiempo 'varia. 

ble, que oscila generalmentede una a 

cuatro semanas, se atenúa el efecto hipo. 
tensor a punto tal que en uno solo de 

nuestros casos persis,te en el grado inicial 
después de dos meses. Aunque Gillespie y 
co1."1 no han observado acostumbra. 
miento a la droga, Zjarías y col. 17 con- 
cuerdan con 10 comprobado pOl' nosotros, 
pues expresan que despuÉ's de unos días 
de tra'amiento es necesario aumentar la 
dosis debido a un men or efecto de la dro- 
ga que atrihuyen a taquifilaxia. Tamhién 
De Solda<ti y Suarez Nava 20 manifiestan 
que en Bde sus 13..casos ohservaron duran- 
te el tratamiento ascensos tensionaJes que 
se presentan entre los 30 y 45 días; según 

estos auto res se producen en esos pacientes 

un "rebote" de Ja presión arterial ]a que 
se eleva a niveles superiores ,a los inicia- 
les. Esto no ocurrió en ninguno de nuestros 
casos, pues sólo observamos una disminu. 
ción dfl acentuado effcto hipoten~or ini. 

cial; el r/cscenso de ]a prcsión arterial es 

aun evidente en ]a mayoría de los casos en 

esa etapa ITÌás tardía, a la que lIamamos 
período B (cuadro I). Este efecto hipo- 
tensor de la droga puede considerarse como 
satisfactorio si tenemos en cuenta que se 

. 

admínis<tró una dosis discreta y que no se 

asoció ninguna otra medida terapéutica 

(dieta, sed ante, diuréticos u otrosagen'es 
hipotensores) 

. 

Los descensos de Ja tensión arterial que 
observamos en el período B son similares 
a los refridos pOl' otros autmes. En nues. 
tra serie eJ 21 ')i, de los pacientes presen- 
tan en posición acostada una disminución 
de ]a presión media que excede de 20 mm 
Hg, requisito que se cumple en 3 de los 12 

casos de Br~st y Moyer 19 (25%)y en 5 

de Jos 11 casos de Kirkendall y Wilson 18 

tmtados sólo con aJfa-metil-dopa (45%); 
esde notal' que 2 de esos 5 casosdeben 
eliminarse pOl' haber sido tratados só,]o 

durante 10 días (período A) de modo que 
el requisito antes mencionado se cumple en 
3 de los 9 casos (33%). En cam!bio, los 

resultados son mucho más favor abIes en 
la serie de Payne y '001. 16, pues en los 9 

casos tratados sólo con aIfa-metil-dopa la 
tensión arterial media desciende másde 
20 mm Hg (T.M. del descenso 54 mm Hg) 
y siete de esos casos alcanzan el nivel de 
presíón arteria,] normal; esos resultados 
son IlamaÜvos, pues 6 de esos casos reci. 
bieron dosis menores alas indicadas pOI' 

nosotros y sólo uno una dosis algo 

mayor (2 g). 
En I~dosis empleadå pOI' nosQtros lo~ 
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CUADRO 

ALDOMET 

M 

I 

Efecto hipotensor (22 casos) 

SISTOLIC'A Descenso mayor 91 '70 57 % 100 % 79 % de 20 mm Hg 

DlASTOLICA Descenso mayor 82 % 43 % 91 % 64% de 10 mm Hg 

MEDIA Descenso mayor 73 % 21 '70 82 % 43 % de 20 mm Hg 

SISTOLICA 41 26 54 38 

Promedio 
de 

DlASTOLICA 14 9 23 14 descensos 
(en mm Hg 

MEDIA 24 14 34 22 

Acostado De Pie 

% de % de casos casos 

"A" "B" "A" "B" 

En la parte inferior se aprecia el T.'\{. del des- 
censo (en mmHg) de la presión arterial sis- 
tólica, diastólica y media, que es algo mayor 
en posición de pie que en decúbito, tanto du- 
rante el período "A" como en el período "B". 
En este último persiste, aproximadamente, el 
60 % del efecto hipotensor inicia1. 

efectos colalerales han sido a,tenuados. Seis 

enfermos (27%) se quejaron desde un 
principio de boca seca y ama'rga; molestia 

observada en eI 21 % de 10s 14 casos de 

Payne. ]() Catorce enfermos (63%) acusa. 

ron asfenia y somnolencia, que apareció 
rápidamente a1 iniciar el tratamiento y 
persistió durante la primera semana; este 

síntoma ha si,do referido como casi cons. 
tante 18 0 muy frecuente,17 observándose 

en el 41 % de los casos en la serie :de Brest 
y Moyer]9 y en el 35% en 1a de Payne y 

coI. ]6 La rné\Jyoría d~ los autmes expresan 
que este síntoma se presenta sólo en las 
primeras 72 horas del ,tratamiento ".14-]5- 
1().]", 

pero según nuestra experiencia suele 

presentarse durante la primera semana, 
persistiendo luego un &uave efedo sedante 

que proporciona al paciente una sensacÎón 
de bienestar y euforia. 

No hemos observado 
sindrome depresivo, que 

ningÚn caso de 

fue provocado en 

La parte superior del cuadro muestra el porciento 
de casos en los que la presión sistólica desciende 
20 mm Hg 0 más, ladiastólica 10 mm Hg 
o más y la media 20 mm Hg 0 más, en posidón 
acostada y en posición de pie. Este requisito se 

cum pie más a menudoen el período "A", y 
especialmente en posición de pie. 

3 pacientes por la forma racémica de la 

alfa-metiI-dopa 1 ".]5-2J; tampoco compro- 
bamos impotencia sexual, mencionada en 

un caso de Gillespie 2] y otro de Zajarías 17, 

ambos tratados con el isómero levógiro de 
aHa-metil-dopa. En nuestros enfermos la 

droga no pwvocó bradicardia, citada por 
Kirkendall ]8 'Y Payne 16, negada por Zaja- 
rias 17. Payne 16 observa dianea en 4 de 

sus 14 pacientes, 10 cual no es citado por 
otros autores; uno de nuestros enfermos 
presentó una intensa colitis las 3 veces en 
que seintentó admini&trar l-aHa.metil- 
dopa. La cons,tipación, citada por Zaja- 
rias 17, fue ohservada en uno sólo de nues. 
tros casos. 

Ningunode nuestros enfermos se quejó 
de cefalea, síntoma observado en un caso 
de Brest y Moyer 19. Se citandos casos 21 

tratados con la forma racémica que presen- 
taron fiebre, uno de los cuales can maui- 
festacione>> de agresión hepátiea; uno de 
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nuestros casos pr<:,sentó fiebre (37'), as- 

tenia. vómitos y alarmante extrasistolia, 

to do 10 cual desapareció alas 24 horas de 

interrumpir la medicación, pero reapare- 
ció rápidamente al pretender reanudar la 

administración de la droga. Uno de nues- 

tros enfermos se quejó de artralgias, y 

cinco presentaron transtornos urinari05: 
disuria, polaquiuria y especialmente nic. 
turi a (4, casos). 

Todos los autores expresan que los sin- 

tomas molestos debidos a hipotensión or- 
tostá!ica son de observación infrecuente 
durante el tratamiento con ].alfa.metil. 
dopa; en nuestra serie cinco enfermos pre. 
sentaron en algún momenta del tratamien. 
to una presión arterial sistólica de 100 a 

105 mm Hg, pero uno solo de ellos acusó 

mareos. Uno de nuestros enfermos, que 
presentaba una acentuada hipertensión 

(234/147) a pesar de haber sido sometido 
a una simpaticectomia años atrás, presen- 
tó, al comienzo del tratamiento un intenso 

,indrome de hipotensión ortostática, que 
obligó al empleo de una faja abdominal 

para poder proseguir el tratamiento, pero 
en una etapa ulterior ello no se reprodujo 
aún suspendiendo el uso de la faja. 

En general, tal como 10 expresan todos 
los auto res, la droga es muy bien toIerada; 
como ha sido mencionado, sóIo dos de 

nuestros enfennos debieron interrumpir el 

tratamiento, pOI' colitis en un caso y pOI' 
reacción febril con extrasistolia -en el otro. 
Es verdad que nuestros enfermos reeibie. 
ron una -dosis moderada de l-aHa-metil- 
dopa (1.5 g), pero :tampoco observamos 
mayores efectos colaterales en los siete 

casos que repitieron el tratamiento con 
dosis mayores (2 g), ni los observó Giles- 
pie 21 administrando una dosis diaria de 

hasta 3 gramos. 

En nues,tros casos, como ya ha sido men- 
cionado 1:1.14, al interrumpir la medicación 
la presión arterial aseiende rápidamente 
al nivel inicial en un plazo no mayor de 
48 horas pero, como Payne, nosotros tam- 
poco observamos el fenómeno de rebote 
("overshoot") citado pOI' IJe Soldati y 

Suárez Nava 20. La alfa-metil-dopa actuaría 
inlerfiriendo en la biosíntesis de la nora- 
drenalina. Según esta atractirva explicación 
la droga inhibe el proceso enzimático de la 

decarboxilación de la 3-4-dihidrofenilala- 
nina (DOPA), de modo que impide su 

transformación en 3-4-dihidroxifeniletila- 
mina (DOPA'\1I~A) que es la precursora 
de la noradrenalina. 

Pero llama la atención que después de 

una sola inyección de alfa-metil.dopa, así 

conÎo de un análogo alfa.melil.meta.tiro- 
sina, ;;:e observe una aeentuada disminución 
de noradrenalina en el cerehro y tejidos 

periflrieos ""'"", y que es~e efeeto persista 

muchos días más que la acción de inhibi- 
ción de la decarboxilasa, pues se observa 
aún cuando el contenido de nop A'\1INA 
en 105 tejidos es normal (0 sea, cuando se 

ha restablecido ampliamente el mecanismo 
debiosínlesis de la precursora de la nora- 
drenalina). De ello par,ece posible deducir 
que la alfa.metil-dopa actuaría faeilitando 
la liberación de noradrenalina de los depó- 

sitos tisuIares. Apoya esle modo de vel' el 

hechode que la alfa.metil.tirosina no in- 
fluye en la hipertensión renal de la rata 
como 10 haee la alfa.metil.dopa, a pesar 
de ser 25 veees más activa que csta droga 
en 10 que respeeta a la capacidad de inhi. 
bir la decarboxilasa "". Del mismo modo, 
Guillespie"l inyectó por vía endovenosa 
aHa.metil.S.hidroxitriptofano y administró 
pOI' vía oral elanálogo hidrazino de la aHa- 

metil.dopa, observando en ambos casos 

una intensa inhibición de la decarboxilasa 
sin que se produzca modificación de la 

presión arterial. La alfa.metil.dopa aetua- 
ría de un modo similar a los alealoides de 

la rauwolfia serpentina, liberando la nora- 
drenalina contenida en el cerebro y en 105 

depósitos periféricos. Sin embargo, la aHa- 
melil.dopa es famacológicamente distinta 
de la rauwolfia serpentÏna, la guanetidina 
y el brelilio, pues no bloquea los estímulos 
simpálicos como estas drogas; así, Slone 
y colaboradores "-, observan qu,e la alfa- 
metil.dopa no provoea aumento de relaja- 
ción de ]a membrana nictitante del perro 
o el gato, ni bloquea el reflej 0 presor pro- 
vocado pOI' excitación vagal central 0 pOI' 

oclusióncarotidea bilateral. 

Como olros autores 10.1,'."' hemos obser- 
vado una intensa potenciación de la alfa- 
melil.dopa cuando 5e la adminis,tra con. 
juntamenle con dihidroclorotiazida. Tene. 
mos gran des esperanzas en que esta asocia. 
ción medicamentosa represente un profícuo 
progreso en el lratamiento de la hiperten. 
sión arterial; nuestros resultados serán 

motivu de Ulla próxima comunicación. 
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a) En 22 pacientes con hipertensión arte- 
rial moderada 0 severa se estudia la 
acción antihipertensiva rle la l-aHa-me- 
til-dopa. 

b) La dosis fue de l.50 g en 21 casos y 

en el rest ante de 1 g. EI T. ~. de dura- 
ración del tratamiento fue 21 dÍas. 

c) En to,dos los 'casos seadministró un pla- 
cebo, siguiendo la técnica del "doble 
ciego" . 

d) En la primera etapa del tratamiento se 

observó en todos los casos una franca 
disminuciónde la tensión arterial sis- 

tólica y diastólica, mayor en posición 

de pie, pero también importante en po- 
sición acostada. 

e) Al proseguir el tratamiento disminuye 

el efecto de la droga pero persiste una 
disminución de la presión arterial sis- 

tólica y diastólica, tanto en posición de 

pie como en decúhito, que equivale 

3i 
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aproximadamente al 607<' de la observa- 
da en el primer periodo. 

f) Los efectos colaterales fueron, en gene- 

ral, poco importantes, pero en dos ca- 
sos obligaron a interrumpir el trata- 
miento (colitis en un casa, fiebre y ex- 
trasistolia en el otro). 

g) Ladroga actuarÍa inhi!biendo la decar- 
boxilasa y dificultando la transforma- 
ción de DOPA en DOPAMINA; siendo 

estas sustancias precursoras de la nor- 
adrenalina, perturba la biosín!esis de 

esta catecolamina. Sin embargo, existen 

argumentos en contra de esta atractiva 

teorÍa. 
h) De est as primeras experiencias recoge- 

mos la impresión de que la l-aHa-metil- 
dopa ocupará en el futuro un lugar im- 

portante en el tratamiento de la enfer- 
medad hipertensiva. 
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