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En 105 Últimos años se ha incorporado una nueva droga al 

arsenal terapéutico de la hipertensiÓn arterial, la I-hidrazinoftalazina, 
conocida en el comercio con el nombre de Apresolina. Sus propie- 
dades hipotensoras fueron descubiertas en 1950 pOl' Gross y coI. 1 

ensayando nuevas drogas antipalÚdicas y, poco tiempo después, 

Freis y Finnerty 2 comprobaron que la Apresolina disminuye en el 

hombre los reflejos vasoconstrictores, su primiendo la producciÓn de 

estímulos simpáticos vasopresores. Casi simultáneamente Reubi 3 

ob.erva un aumento de ]a circulaciÓn renal después de una dosis 

parenteral, y Hafkenschiel y col. 4 comprueban una franca di~mi, 

nuciÓn de la resistencia vascular cerebral durante la hipotensiÓn 

provocada porIa inyección intramuscular. 
Al parecer, la droga actúa sobre la cortez a cerebral e hipotá. 

lamo 1. ", e inhibe diferentes substancias humorales presoras: adre. 

nallna n, noradrenalina 2, hipertensina 7-S, serotonina:J y sustanÓas 

vasopresoras ccrebrales 9. 

En cl curso de los ú1timos alÎos (1952-19!:H) se han publicacln 

numerosos trabajos rderentcs a la utili dad de Lt Aprew]ina en::J 

tratamiento de ]a hipcrtcnsiÓn arterial. Es difícil juzg"r cl eketo 
hi potcllsor de la droga, especialmente por ]a fa]ta de uniformidad 
del criterio utilizado para apreciar su efiC:lcÏa, pen) es evidente Ja 

diferencia de los resu] tallos obtenidos, g lie en a]gunas series puellen 
ccnsiclerarse muy buenos 0 buenos H-]0-11-12-13-21-25 en otras sÓ]o me- 

diocres 11. ] ,,-1n-17-26, y en algunos pobre 0 malos 18-19-20. 

Con el objeto de contribuir a] mejor conocimiento de ]a dica- 
Óa de la Apresolina, resumimos nuestras observacioncs realizadas 

durante un alÎo en 43 casos. 

El esludio ft", rcali7ado en 29 enfer1l1os amhulator;os con hiperlcl1sión arte- 
rial cs~~ncial. quc hahian sido obscrvados (h;rantc lill pcríodo prolong;1lÌo, ~lgunos 

* Servicio de C,1rclio!ogía del Policlinico Ray,son. .Ide: Dr. R. Vedoya. 
Duenas Aires. 
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de ell os durante años; muchos de estos enfermos habían sido sometidos a diversas 

medicaciones y en uno se había efectuado ]a simpaticectomía. Estos pacientes pre- 
sentaban distintos grados de e]evación de ]a presión arteria], pero ]as cifras ten- 
siona]es eran re]ativamente fijas en cada uno de ellos; en esta serie ]a presi6n 

mayor fué 260/]50 y ]a menor ]SO/1I5. Todos ]os enfermos presentaban buena 
función renal, en 17 existían sign os radio]6gicos 0 electrocardiográficos de suave. 
o moderada repercusi6n sobre e] ventrícu]o izquierdo, y e] fondo de ojo corres. 
pondi6 en un caso a] grupo III de ]a c1asificaci6n de Keith y Wagener y en todos. 

]os restantes a] grupo I 6 II. 
Otros ]4 enfermos con hipertensión arteria] severa 0 ma]igna fueron estudia.. 

dos durante su internaci6n en e] hospital. Considerando so]amente ]as cifras obte. 

nidas después de no menos de ]5 días de reposo y dieta sin sodio, ]a mayor tensión 

sistólica fué de 250 mm. Hg. y ]a mayor diastó]ica ]60 mm. Hg.; ]a mitad de ]os 

casos presentaron una tensión diastólica de 140 0 más mm. Hg. y só]o dos casas 

se mantuvieron par debajo de 120 mm. Hg. 56]0 tres casos presentaron una fun- 
ción renal norma], en 11 casas existian signos de sobrecarga de] ventrícu]o izquier- 
do en e] e]ectrocardiograma, so]amente tres casos no presentaban en e] examen 
radio]6gico agrandamiento de] ventrícu]o izquierdo, que era considerable en tres 

pacientes, y e] fondo de ojo correspondía en cuatm casos a] grupo II de Keith y 

Wagener, en 6 casos a] grupo III y en cuatro casos a] grupo IV; ocho de ]os 

pacientes prcsentaban a su ingreso sign os de insuficiencia de] ventrícu]o izquierdo 

y dos eUos signos de estasis en ]a gran circu]ación. 

La presión arterial fué siempre determinada después de 10 a 15 minutos de 

reposo, en e] mismo brazo y con e] mismo instrumento. En ]os enfermos amlm]a- 
torios se suprimió toda medicación y se indic6 dieta hipos6dica estricta, siendo 

observados durante un plaza mínimo de IS días; recién cuando se obtuvo una 
tensión arteria] estabi]izada, con pequeñas fluctuaciones, se inició ]a administración 
de ]a Apreso]ina. E] período de observación durante eI tratamiento fluctuó entre 
2 y ]2 meses, excepto ]os casos que debieron interrumpir por intensidad de ]os 

efectos colaterales. En los enfermos internados se proceeli6 en forma similar, pero 
eI período de observaci6n previo a ]a administración de la droga elehió prolongarse 

en algunos casos para tratar ]as manifestaciones de insuficiencia cardíaca. EI 

período de observación elurante el tratamiento fué de 52 días (T. M.); en varios 

casos se continuó el tratamiento una vez que ]os pacientes fueron dados de aIta 
en el hospital. En algunos enfermos se continuó el control de la presión arteria] 
después de interrumpida ]a administración ele ]a droga 0 agregando c1onno de 

sodio a la dieta. Los enfermos ambulatorios fueron controlados con interva]os que 

variaron de tns a diez días, y los internados diariamente. 

En todos ]os casas se trató de reducir al mínimo la influencia psíquica de! 

tratamiento. Es de notar que se consideraron como cifras tensiona]es previas al 

tratamiento só]o aqueUas ohtenidas despliés de varios días 0 semanas de dieta 

hiposóelica, complementada con e] repow en ]os enfermos internaelos; ello es 

importante, pues en muchos casos, especial mente en ]os pacientes hospita]izados, 

dichas cifras eran inferiores a ]as comprohadas en los primeros elías. 

5e inició entonces la administración de Apresolina, dando una dosis de 
25 mg. (en algunos casos una dosis aun inferior) dcspué'S de cada una de laic 
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cuatro comidas del día; las dosis fueron aumentadas en 25 mg. semanalmente, pero 

en algunos casos, especialmente en los ambulatorios, los intervalos fueron prolonga- 
dos 0 menor el aumento de la dosis debido a la intensidad de los efectos secun- 

darios. En algunos enfermos se llegó sólo a una dosis diaria relativamente baja 
(200 mg.) por considerarse suficiente el efecto logrado, pero en muchos de los 

pacientes ambulatorios la dosis fué limitada por la intensidad de los efectos 

secundarios, de tal modo que sólo 9 de ]os 29 enfermos recibieron dosis de 400 mg. 
o más por día, mientras que en II de los 14 enfermos internados se alcanzó 0 

excedió la dosis de 600 mg. por día. De los 29 pacientes ambulatorios, 12 debieron 

interrumpir el tratamiento por intolerancia, y en los 17 restantes el T.M. de dosis 

diaria fué 245 mg.; 109 14 pacientes internados toleraron muy bien la medicación, 

siendo el T.M. de dosis diaria 625 mg. 
Análisis estadístico. - A pesar del reducido número de enfermos estudiados, 

se aplicaron fórmulas corrientes de cálculo estadístico para lograr una mejor valo- 

ración de los resultados. Se utilizaron \as siguientes fórmulas: 

o = desviación 

~ = suma. 
d = diferencia 

valores. 
n = número de observaciones. 

0= \/ ~=~ 
standard de 10s términos medios. 

de los valores individuales con e] término medio de estos 

(1 

(Jm == --- V;- 
Om = desviación standard del término medio. 

T.M., - T.M., 
D = ----------- V (Om,)2 + (Om2)2 

T.M., Y T.M'2 = términos medios aritméticos. 
Om' y Om2 = desviación standard de los términos medios. 

D = diferencia, que será "significativa" cuando sea mayor de 3 (la diferencia 
de los términos medios debe ser tres veces mayor que la desviación standard de la 
diferencia). 

RESUL TADOS 

De Ios 29 enfermos que hicieron tratamiento ambulatorio, 12 

no toleraron Ia medicacÎón, de modo que nos referiremos sóIo a 

Ios 17 casos restantes (cuadro I). En 8 de estos casos los resultados 

pueden conceptuarse como muy buenos, en otros 5 como buenos y 

en 4 como mediocres, aunque también éstos mostraron un descenso 

de Ia presión arterial. SóIo en 2 casos la tensión diastóIica llegó a 

un nivel normal, y ello no ocurrió en ningún caso respecto a Ia 

tensión sistólica. 
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Los 14 pacientes que cumplieron el tratamiento durante su in- 
ternación en el hospital toleraron muy bien la medicación; el cua- 

dro II resume 105 resultados obtenidos en estos casos. En 7 de 

estos pacientes los resultados pueden conceptuarse como muy bue- 

nos, en 3 como buenos y en 4 mediocres. En 3 cas os la tensión 

diastólica llegó al nivel normal, y en uno de ellos puede conside- 

rarse un resultado similar para la tensión sistólica. 

El gráfico NQ I (fig. I) objetiva los resultados obtenidos en los 

enfennos intern ados; cad a Ilecha representa un caso y la longitud de 

la flecha expresa el descenso de la tensión sistólica y diastólica 

durante el tratamiento. 
Cuadro I 

4ntes del Durante e1 ?) de reduc 
tra tamiento tratemiento clDn doC OOs1' 

exoero 
S1st611ca Diast61ica Sist61ice J)1ast6lica s D (mg.) 

1 220 115 170 85 62 00 300 
2 207 103 173 76 131 00 400 
:3 230 140 180 100 I~ 8ü 600 
4 220 110 180 94 80 300 
5 230 110 170 95 66 80 240 
6 230 140 170 102 86 76 800 
7 210 130 162 100 68 75 600 
8 225 140 157 105 80 70 600 
9 208 126 170 104 56 61 150 

10 200 110 172 97 47 65 120 
11 210 U5 185 100 36 60 300 
12 180 115 160 100 50 60 200 
13 205 110 170 100 54 50 175 
14 200 125 170 110 50 43 400 
15 260 150 220 125 33 41 800 16 228 131 205 113 26 41 500 
17 195 130 165 115 55 37 400 

Hemos adoptado como criterio para juzgar los resultados el "por- 
ciento de reducción del exceso de tensión arterial". Por ejemplo, 
si un enfermo tiene una tensión sistólica de 240 mm. de Hg., sien- 

do 140 mm. el valor normal, existe un exceso de tensión sistólica 

de 100 mm.; por 10 tanto cada 10 mm. que disminuye la presión 

arterial equivalen, en este caso, a un 10 % de reducción del exceso 

de tensión sistólica, siendo evidente que si la presión no se modi- 
fica el porciento de reducción es 0 (0 %), Y si desciende hasta el 

valor normal desaparece el exceso de tensión y el porcentaje de 

reducción es 100 (100 %) . 

EI gráfico NQ 2 (fig. 2) resume los resultados obtenidos en 105 

pacientes internados y en los ambulatorios que toleraron la medica- 

ción. En la primera serie el T. M. de tensión sistólica antes del tra- 

tamiento era 205 mm. Hg. y durante el tratamiento 178 mm. Hg.; eI 

T. M. del porciento de reducción de la tensión sistólica fué 45 %. 
En cuanto a la tensión diastólica las cifras T. M. fueron 129 y 102 

mm. Hg. y el término medio del porciento de reducción del exceso 
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de presión 72 %. En los 17 casos ambulatorios el T. M. de tensión 
sistólica antes del tratamiento fué 215 mm. Hg. y durante tl tra- 
tamiento 175 mm. Hg., y el término medio de tensión diastólica 
124 y 101 respectivamente; el T. M. del porciento de reducción del 

exceso de presión sistólica fué 53 % y del exceso de presión dias- 

tólica 66 %. 

Figura 1. - Cada f]echa representa uno de ]os ]4 enfermos intern ados. La extre- 
midad superior de la f1echa expresa ]a presión arteria] antes de iniciar e] trata. 
miento. siendo e] término medio de varios días de ohservacíón, precedidos de no 
menos de dos semanas de reposo y dieta hiposódica. La extremidad inferior de ]a 
flecha indica e1 término medio de presión mientras se administra una dosis 
suficientc de ]a droga. La ]ongitud de Ja flecha indica el descenso de ]a presión 

arteria] durante el tratamiento. 

EI gráfico N9 3 (fig. 3) corresponde al caso N9 12 de los enfer- 

mos internados y representa un ejemplo típico del progresivo des- 

censo de la tensión sistólica y diastólica durante 50 días de trata- 
mien to, alcanzándose dosis de 800 mg. pOl' día. 

EI gráfico 4 (fig. 4) corresponde al enfermo Nt? 1 de la mrsma 
serie y representa otro ejemplo característico del descenso de la 
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Cuadro II 

ANTES DEL 'I'RATAIIllNTO DURAN'l'E EL TFlATAMn:mO * de ie- 
S18t611ce. D1sst611ca S1st611ca D1aet61icø dU8~i n 

DoBis 

T.M.1 > 
8%0880 (mg.) 

T.II > < .II.' > < < :r.M. > < Ib: l1li 

1 200 2315 180 132 140 120 175 200 1M 94 110 80 42 90 700 

8 200 200 200 110 110 110 16 165 166 100 100 100 68 50 2110 

3 233 240 230 140 140 140 200 200 200 120 120 120 35 to 300 
4 1.8 210 164 135 1tO 130 200 220 186 108 120 90 7 60 700 

6 16. 1.6 156 118 125 110 141 150 130 as 9. 80 .5 107 800 

8 16. 172 158 106 112 96 144 150 138 87 90 BO 83 119 700 

7 228 240 215 139 145 130 19. 210 185 110 120 100 33 6. BOO 

8 213 220 204 118 126 110 204 215 190 101 105 98 12 61 750 

. 215 220 210 125 125 125 181 190 172 .. 102 '4 45 74 450 

10 200 200 200 120 120 120 199 220 1.0 108 120 100 2 to 600 

11 1.0 206 164 122 125 118 157 165 140 91 '5 80 66 .7 600 

12 232 236 230 142 145 140 149 160 135 '0 .8 eo '0 too 700 

13 196 220 i70 151 160 130 184 1.0 178 117 120 106 21 56 BOO 

14 247 250 240 143 155 135 192 200 185 112 115 110 61 58 &00 

IRTERNADOS 
(14 caso.) 

AMBULATORIOS 
(1'7 cuos) 

11% Iå 215 
205 

,,% 
178 175 

140 Un 140 Mn 

129 

72% 
102 

90 

Figura 2. - Por ciento de reducción del exceso de presión arterial. - En cada 
<:olumna la zona obscura corresponde a la presión normal, la zona rayada aI 
exceso de presión que persistió durante el tratamiento y la zona clara al exceso de 
presión que fué eliminado con el tratamiento; la cifra incluída en la última 
.zona de cada columna expresa el porciento de reducción del exceso de presión 

arterial. 
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presión arterial provocado por la Apresolina, y, al mismo tiempo, 
muestra el progresivo aumento de la presión al interrumpir la medi- 
cación. Es de notar que durante la dosis máxima (800 mg. por 
día) se observa un ligero aumento de la presión que atribuimos a 

la nerviosidad del paciente por la aparición de efectos secundarios 
de la droga, 10 cual obliga a disminuir suavemente la dosis. 

EI cálculo estadístico fué realizado sólo en los enfermos inter- 

nados, ya que en ellos la observación diaria permitió obtener un 
número de determinaciones de la presión antes y durante el tra- 

tamiento que eliminara cualquier duda; la aplicación de las fórmulas 

Cuadro III 
DlFERENCIA SIGNIFICATIVA 

CASO SISTOLICA DIASTOLICA 

1 2,77 8,88 
2 00 00 
3 2,24 00 
4 0,99 4,65 
5 10,34 10,56 

6 7,52 5,08 
7 6,86 12,50 
8 1,78 6,61 
9 6,17 13 

10 0,47 8,33 

11 2,6~ 10,80 

12 21,47 14,21 

13 l,eO 6,34 

14 8,08 3,72 

( Casas slgniflcativos: 7 Casos SignificatiVOS:lr! 
Gasoa NOa~ioativoa:7 Casos NO signiß.æ tivoa: 1 

ANALISIS ESTADISTICO de laa cifres de pi:<'ai6n 
arterial :previae a1 trat8mlento y de las obte- 
nldss durante 1a admlnlstrao16n de una dOBls 
1'ítil de droge. Ls diterencls es signifioativa 
eue.ndo el resultado es æyor de :3 

en esos 14 casos reveló una "diferencia significativa" entre las cifras 

previas y las obtenidas durante la administración de la droga. EI 

cuadro 3 muestra el resultado del análisis estadístico en cad a uno 

de los I! casos internados; hacemos notar que las habituales fluc- 

tuacÏon( s de la tensión sistólica, mucho mayores que las de la 

tensión diastólica, modifica la curva de Gauss. y que, lógicamente, 

siendo mayor la dispersión de losvalores aumenta la desviación 

standard. Creemos que ello inHuye en 10s resultados, pues sólo en 

siete casos se obtuvo diferencia significativa respecto a la tensión 

;sistólica, mientras que ello ocurrió en 13 casos respecto a la tensión 
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Figura 3. - Ejemplo típíco del progresivo desccnso de Ja presión arterial durante- 
el tratamiento. 

diastólica; sm embargo, no 

que la Apresolina provoca 
tensión diastóIica. 

es éste eI Único factor, pues es evidente 

un descenso relativamente mayor de Ia 

Figura 4. - Otro ejemplo de descenso de la presión artcri~1 durante. el ~ratamiento~ 

mostrando, además, el Icnto ascenso al interrumplr la medlcaC1ón. 
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Efecto sabre [as síntomas. - En los enfermos ambulatorios eS', 

difícii apreciar la mejoría subjetiva, pues la droga, por sí misma, 

provoca con gran frecuencia numerosos sintamas colaterales, de modo 

que, en general, aun cuando descienda la presión, los enfermos se 

sienten pear que ante~ de iniciar el tratamiento. En cambia, en 

los enfermos internados, que toleran muy bien la droga, la mejoría 
de les síntomas fué evidente, especialmente en 10 que se refiere a 

la cefalea. 

Efecios subre [as signus. - En términos generales podemos decir 

que el agrandamiento cardíaco no se modificó durante el período 
de observación de los enfermos, y que sólo en unos pecos se atenuó 

cl síndrome electrocardiegráfico de sobrecarga del ventrículo iz- 

quierdo. En cambio, la función renal mejora apreciablemente en 

muchos casos y las anormalidades del fondo de ojo disminuyen fran- 

camente; de los cuatro casos comprendidos en el grupo IV de la 

clasificación de Keith y Wagener antes del tratamiento, tres presen- 

tayon un fondo de ojo correspondiente al grupo II durante la 

rnedicaÓón. 

Efectus secundarios. Taquifi[axia. - En los enferrnos internados 

la droga fué bien talerada, observándose ocasionalrnente algunos 

trastornos, atenuados, al iniciar el tratamiento. En cambia, la casi 

totalidad de los enfermos ambulatorios experimentaron síntomas mo. 

lestas durante el tratarniento, que obligaron a interrurnpir la medi- 

cación en 12 de los 29 casos (41 %); de estos síntomas los más 

frecuentes fueron: cefalea, palpitaciones, anorexia, náuseas y astenia. 

En un caso apareció durante el tratamiento un síndrome de angor 

de esfuerzo que desapareció al interrumpir la medicación, y en tres 

casos que no habían presentado anteriormente manifestaciones de 

insuficiencia ventricular izquierda se empleó digital debido a sínto- 

mas y signos alarmantes (en los tres casos disnea de esfuerzo y taqui- 

cardia, en uno de ellos ritmo de galope y ortopnea, a 10 que se 

agregaba alternancÏa del pulso en otro caso). 

Los enfermos internados que continuaron luego tratamiento 

ambulatorio toleraron relativamente bien la droga, aunque general. 

mente fué nece,iario reducir moderadamente las dosis. En ninguno 

de nuestros pacientes hem os observado una disminución del efecto 

hipotemor por acostumbramiento a la droga. 
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DISCUSIÓN 
a) EJecto hipotensor. 

., 
El descenso de la presión arterial observado durante el trata- 

mien to pone en evidencia las propiedades hipotensoras de la droga, 

pues es difícil atribuir los resultados a otros factores ya que se 

tomaron precauciones para evitar err ores. Es de notar que en varios 

casos la interrupción del tratamiento provocó un progresivo aumento 

de la presión arterial, a pesar de mantenerse al enfermo en las 

mismas condiciones (ambiente hospitalario, reposo, dieta, relación 

médico-paciente, ete.). Estas observaciones concuerdan con las de 

otros autores, incluso de los que han recurrido al empleo de place- 

bos 10-17, En algunos enfermos el descenso de la presión se observ3. 

precozmente y con pequeñas dosis de la droga, pero en la mayoría 

de los casos es evidente sólo después de 3 ó 4 seman as de tratamiento 

y con dosis superiores a 500 mg. por día. 

CUADRO IV 

Síntomas Taylor 11 Hagkenschiel] 0 Moyer 15 Johnson 12 

Cefaleas .,.. -.' .... ........ 
39 % 38% 37 % 75 '/0 

Anorexia Náuseas .... ".. 
35 % 12 % 19% 150/0 

Vómitos ,-",,"""""-" 
15 % 12 % 37 % 30 '/0 

Taquicardia - Palpitaciones 14% 18 % 52 % 10'/0 

Edema ..'..............,.. 
15 % 10 0/0 

Astenia ("síndrome grippal") 12 % 22 % 23 0/0 

Dolores musculares. artralgias ll% 6% 
Fiebre """"",,"""'" 5% 4% 3% 
Mare.o ..-.. ..-. ........,.. 5% 22 % 15% 

Tromboflebítis '" """'" 
4% 

Diarrea ...........,....... 
7% 

Urticaria ..,.......-....,.. 
2% 

Tufaradas ""....' -...... 2% 23 % 

Lagrimco ...............,. 
2% 

Disnca ","""""""'" 
22% 

N ervíosidad .......,... ,-.. 
15% 

Hornligueo de extremidades 15% 20 0/0 

Angor .................,.. 5% 7% 5% 
I nfarto de miocardia ....... 4% 2% 2% 

b) Efectos colaterales. 

Todos los autores concuerdan en que la Apresolina provoca a 

menudo molestos síntomas secundarios; el cuadro N9 IV da una 
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idea de su diversidad y frecuencia. Sin embargo, en Ios estudios 

realizados por otros autores no se ha llamado Ia atención sobre 

Ia distinta tolerancia a la droga en los enfermos internados y 

ambulatorios, aunque se ha expresado que los efectos colaterales 

parecen agravarse por el ejercicio 14, y recientemente Wald y co1.20 

mencionan expresamente la escasa tolerancia a la droga durante el 

tratamiento ambulatorio. En nuestra serie de enfermos los efectos 

secundarios de la droga fueron de grado muy distinto según se 

tratara de pacientes intern ados 0 ambulatorios. Los primeros tole- 

raran muy bien la medicación, observándose en algunos casos trans- 

tarnos atenuados que no dificultaron el plan terapéutico; así, en 

estos 14 enfermos el término medio de dosis diaria fué 625 mg. y 

en II de ellos se administró una dosis que osciló entre 600 y 800 mg.; 

en cambio, casi todos los pacientes ambulatorios experimentaron 

durante el tratamiento síntomas muy molestos que no siempre se 

consiguió aminorar con las medidas recomendadas por otros au- 
tores (antihistamínicos, analgésicos, ergotamina asociada a cafeína, 

ete.) ; los síntomas secundarios más frecuentes fueron cefalea, pal pi- 

taciones. anorexia, náuseas y astenia, las cuales fueron de intensidad 

tal que obligaron a interrumpir el tratamiento en 12 de los 29 casos 

(41 %) y dificultaron la administración de la droga en los restan tes, 

de tal modo que en estos enfermos el término medio de dosis diaria 

fué sólo 245 mg. y sólo 5 pacientes soportaron una dosis de 600 mg 
o más por día. 

La revisión bibliográfica de los casos tratados con Apresolina 

en condiciones ambulatorias dcmuestra que existe un porciento 

elevado de intolerancia en todas las series: 26 % 14, 27 % 20, 30 % 17, 

35 % 12, 40 % 10 Y 53 % s. 

c) Intluencia de la dieta hiPosódica. 

Tal como había sido ya sugerido por Schroeder s, creemos que 

una dieta pobre en sodio refuerza francamente el efecto hipotensor 

de la Apresolina; esta convicción fué adquirida desde nuestras 

prjmeras experiencias con la droga, de modo que todos los casos 

incluídos en este estudio cumplieron una dieta hiposódica desde no 

menos de 15 días antes de iniciar el tratamiento. En algunos casos 

se efectuó el tratamiento alternando períodos de dieta normal e 

hiposódica (fig. 5). La dieta hiposódica sin Apresolina desciende 

moderadamente la presión arterial, pero el descenso es manifiesto 
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cuando se agrega la droga; si se continúa aLiministrando la IlllSma 
dosis de Apresolina y se agrega sal a la dieta, la presión arterial 
asciend~ casi al nivel inicial y generalmente asciende algo más si, 

entonces, se suprime la sal y se interrumpe la administración de 

Apresolina. No parece tratarse de una suma de efectos, sino de 

una verdadera potencialización de la droga por la restricción del 

sodio. 

Nuestras conclusiones concuerdan con las publicadas reciente- 

mente por Gill y colaboradores 21, quienes obtienen buenos resul- 

tados empleando sólo 100 a 400 mg. de Apresolina por día (T. M. 
214 mg.), asociada a dieta hiposódica, 0 administrando al mismo 

tiempo resinas de intercambio de cationes. 

}( 

Figura 5. - Influencia de la dieta hijJOsódica en el tratamiento can Aþresolina.- 
Ejemplo demostrando que los mcjores resultados sc obticncn durante los períodos 
de dieta hiposódica asociada a la administración de Apresolina. Si se agrega 
cloruro de soclio a la dieta y se mantienc la misma dosis de la droga la presión 

arterial aumenta. 

d) Taquifilaxia. 

Nosotros, como otros autores 10-11-17, no hemos observado nin- 
gún caso de disminución de efecto hipotensor por acostumbramiento 
a la droga, pero el hecho fué citado por Grimson 6, Johnson 44 y 

Moyer 15. Recientemente Taylor y coJ.22, después de 30 meses de 

observación, citan 5 casos de acostumbramiento sobre 54 casos. 

e) Precauciones en el emPleo de la APresolina. 

Todos los enfermos tratados con Apresolina deben ser mante- 
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nidos bajo estricta vigil an cia médica, pues pueden producirse acci- 

dentes graves, aun mortales 23. La droga tendría un efecto similar 
a los pirÓgenos24, disminuyendo la resistencia periférica y aumen- 
tando el volumen minuto, 10 que se acompaña de taquicardia; ello 
explica nuestra observaciÓn referente a la influencia nociva de 

la medicaciÓn cuando existe insuficiencia ventricular izquierda inapa- 

rente 0 manifiesta, circunstancia que obliga a extremar Ias precau- 

ciones. POl' otra parte, el aumento del volumen minuto, Ia dismi- 

nuciÓn de la eficacia cardíaca porIa taquicardia y el aumento de 

la demand a metabÓlica del miocardio, originan una insuficiencia 

coronaria relativa, mientras que la misma taquicardia, Ia disminu- 
ciÓn de la tensiÓn diastÓlica y la arterioesclerosis coronaria que a 

mcnudo coexisten en estos enfermos, originan una real disminuciÓn 
del aporte coronario; se explica así que en el curso de Ia medicaciÓn 

pueda aparecer 0 agravarse un síndrome de angina de pecho 11-12-15-20, 

e, incluso, que se hayan citado varios casos de infarto de miocar- 
dio 10-11-1r., 10 cual hace aconsejable que la droga no se emplee 

cuando existe manifiesta insuficiencia de la circulaciÓn coronana. 

f) Resultados. 

Ya hemos expresado que en 10 referente a los resultados obte- 
nidos existc diversidad de opiniones entre los autores que han publi- 
cado su experiencia en el tratamiento de la hipertensiÓn arterial 
con Apresolina, pues si bien algunos obtienen resultados muy bue- 

nos 0 buenos 8-10-11-12-13-21c25 para otros sería mediocres 14-15-16-17-26 y 

aun pobres 0 nulos 18-19-20. 

En nuestros pacientes, de los 17 enfermos que toleraron la me- 
dicaciÓn en condiciones ambulatorias se obtuvo un efecto hipoten- 

SOl' conceptuado como muy bueno en 8 casas, bueno en 5 casos y 

mediocre en 4, ,mnque también en éstos se observÓ un descenso de 

la presiÓn arterial; de los 14 pacientes tratados durante su interna- 
ciÓn en el hospital, el efecto hipotensor fué muy bueno en 7, 

bueno en 3 y mediocre en 4 casos. En los enfermos ambulatorios el 

término medio de reducciÓn del exceso de presiÓn sistÓlica fué 53 % 
y de la diastÓlica 66 %' mientras que en Ios internados fué respec- 

tivamente 45 % y 72 %. 

Como puede observarse, en los enfermos ambulatorios se ob- 

tuvo un descenso de la presiÓn de grado similar al logrado en 
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los pacientes internados, pero el resultado es más significativo en 
los últimos pOl' tratarse de casos de hipertensión arterial severa 0 

maligna. Creemos que en estos resultados influye la distinta tole- 

ran cia a la droga en uno y otro grupo, 10 que hizo posible adminis- 

trar dosis mayores en los enfermos internados. 

Aunque nuestra experiencia no nos permite abrir juicio sabre 

los resultados alejados y la influencia de la medicación sabre la 
duración de la sobrevida de estos pacientes, creemos útil citar la 

opinión de Taylor y colaboradores22; para estas autares el efecto 

hipotensar se mantiene a los 30 meses de iniciar el tratamiento y 

en los 43 enfermos que respondieron a la droga la martalidad 
fué 7 %' cifra que ascendió al 34 % en los 32 casas que no res- 

pondieron. 

g) Comparación entre el efecto de la APresolina y del veratrum 
viride (Veriloid). 

Anteriormente hemos publicado nuestras conclusiones respecto 

al tratamiento de la hipertensión arterial con veratrum viride (Ve- 
riloid) 27. En 10 que respecta al tratamiento de la hipertensión arte- 

rial severa 0 maligna, si bien existen variaciones individuales, cree- 

mos que la Apresolina posee un efecto hipotensor más patente, 

especialmente respecto a la presión diastólica; esta droga debe ser 

preferida, sobre todo si el tratameinto es iniciado manteniendo al 

enfermo en reposo absoluto. En cambio, en los casos de hipertensión 

arterial de menor gravedad tratados ambulatoriamente, ambas dro- 

gas poseen un efecto hipotensor similar, pero el veratrum viride es 

mejor tolerado y proporciona una mejoría subjetiva que contrasta 

con la sensación de malestar debida a los efectos secundarios de 

la Apresolina ;esta conclusión tiene valor sólo en términos genera- 

les, pues muchas enfermos fueron tratados sucesivamente con ambas 

drogas, obteniéndose mejores resultados con una u otra, pOl' 10 cual 

resulta difícil afirmar "a priori" cual será más eficaz en un caso 

particular. POl' otra parte, no debemos olvidar que el acostumbra- 

miento a la droga es más frecuente cuando se emplea veratrum 

viride, 10 que obliga a reemplazar la medicación. 

h) Tratamientos combinados. 

Las diversas drogas empleadas en el tratamiento de la hiper- 

tensión arterial no se excluyen, sino que muchas veces se comple- 

mentan, pOl' 10 cual es útil su asociación ("Vilkins 28). Nuestra expe- 
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riencia de los últimos meses nos ha convencido de que en la hiper- 
tensión arterial de moderada gravedad y aun en la severa, es útil 
recurrir a la asociación de dos a más drogas (Apresolina, veratrum 
viride, Rauwolfia Serpentina) guiándose en la elección del medica- 

mento y la dosificación por la graved ad del caso y la respuesta obte- 

nida. En la hipertensión arterial severa 0 malign a la droga de elección, 

aunque no la única eficaz, es el hexametonio, obteniéndose los me- 
jores resultados cuando se asocia a la Apresolina 7-13. 

RESUMEN 

Se estudió la acción de la Apresolina en 43 casos de hiperten- 
sión arterial; de eHos 29 hicieron tratamiento ambulatorio y 14 10 

hicieron en reposo absoluto. 

En los pacientes ambulatorios la droga provoca efectos secun- 

darios intensos, que obligaron a interrumpir la medicación en 12 

de los 29 casos (41 %); en los restantes, los efectos secundarios 

dificultaron el tratamiento, siendo el término medio de dosis diaria 
245 mg. (sólo en 9 casos se alcanzó la dosis de 400 mg. par día). 
En cambio, en los pacientes internados ,la tolerancia fué muy 
buena; el término medio de dosis diaria fué 625 mg. y en 11 casas se 

administró una dosis que osciló de 600 a 800 mg. En los enfermos in- 

tern ados el término media de presión arterial antes del tratamiento 
fué 205/129 y durante la acción de la dosis útil 178/102; el porciento 
de reducción del exceso de la tensión sistólica fué 45 % y de la 

diastólica 72 %. En los ambulatorios que toleraron la medicación 

el término medio de presión fué 215/124 antes del tratamiento 

y 175/101 después, siendo el porciento de reducción del exceso de 

presión sistólica y diastólica 53 y 66 % respectivamente. 

Se considera que la Apresolina es una droga útil en el trata- 

miento de la hipertensión arterial, especialmente cuando es asociada 

a una dieta hiposódica. 
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RtSUMt 
On étudia l'action de l'apresoline dans 43 cas d'hypertension arteriélle. 

Dans les malades ambulatoires la drogue provoca des éffets secondaires 

intenses, qui obligèrent it interrompre la médication dans 12 des 29 casos (41%); 

dans les autres les éffets secondaires difficultèrent la traitement etant la moyenne 
de la dose par jour de 235 mg. (selllement dans 9 cas on atteignit la do~e' 

de 400 mg. par jour). 
Par contre dans les malades internes la tolérance fut tn's bonne; la 

moyenne de la dose du jour fut de 625 mg. et dans 11 cas on atteignit au 

$urpassa la dose de 600 mg. Dans les malades internés elle fut de 205/129 et 

pendant I'action de la dose utile de 178/102; Ie pourcentage de la réduction 

de la tension systolique fut de 45% et de la diastolique 72%. Chez les malades 
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ambulatoires qui tolerent la médication, la moyenne de la préssion fut 215(124 
avant Ie traitment et 175(101 après étant Ie pourcentage de réduction de la 
préssion systolique de 53 et 66% respectivement. 

On considère que I'Aprésoline est une drogue utile pour 
l'hypertension artérielle, specialement quand elle est associée à 

sodique. 

Ie traitment de 

une diète hypo- 

SUMMARY 
The action of Apresoline administration was studied in 29 ambulatory 

and in 14 bed-resting hypertensive patients. 
In ambulatory patients, the drug produced side effects requiring its dis- 

continuance in 12 out of 29 cases (41%); in the remaÏ\Üng patients, side 

effects made management difficult. The average daily dose was 245 mg and 
in only 9 cases was it 400 mg/day. In hospitalized patients, tolerance was better; 
the average daily dose was 625 mg, in 11 cases being 600 mg or more. In 
hospitalized patients, average control blood pressure was 205/129 and it was 
178/102 during the therapeutic trial; the increased blood pressure heing reducid 
by 45% (systolic) and 72% (diastolic). In ambulatory patients which could 
tolerate the drug, average control blood pressure was 215/124 and 175/101 after 
treatment; the increased blood pressure being reduced by 53% (systolic) and 
66% (diastolic). 

Its is thought that Apresoline is a useful drug in the treatment of arterial 
hypertension, especially when associated with a low sodium diet. 

ZUSAMME~F ASSU;\;G 

Man untersuchte die \Virkung van Apresolina an 43 Fällen von arteliellem 
Hochdruck. Bei den Ambulanzpatienten rid das Mittel heftige Nebenerscheinun- 

gen hervor, die in 12 der 29 Fälle (41%) wr AJfgabe der Medikation zwangen. 
Bei den übrigen erschwerten die Nebenerscheinungen beträchtJich die Be- 

handJung, wobei die tägJiche Durchschnittsgahe 245 mg war (nur in 9 Fällen 
geJangte man wr tägJiehen Gahe von 400 mg); Hingegen war bei den internierten 
Fällen die Toleranz sehr gut; im Durchschnit war die tägliche gabe 625 mg und 
bei II Fällen erreichte oder iiberschritt lie Dosis 600 mg, Bei den internierten 
Kranken war der Durchschnitt der arteriellen Blutdruckes vor der Behandlung 

Kranken war der Durchschnitt der arteriellen Blutdruckes vor des Bahndlung 
205/129 und während der Wirkung der :\.'utzdosis 178/102; der Prozentsatz 

der Senkung des systolischen Überdrucks war 45% und des diastoJischen 72%. 
Bei den amhuJanten Patienten, die das MitteJ vertrugen, war der Durchschnitt 

des Druckes 215/124 vor der Behandlung und 175/101 nachher, die Sendung 

des systolischen und diastolischen Überdrucks betrug 53% beziehungsweise 66%. 

Man ist der Ansicht, dass Apresolina ein niitzliches Mittel wr Behandlung 

<les arteriellen Hochdrucks its, speziell in Verbindung mit natriumarmcr Diät. 
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