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Efeito anti-hipertensivo imediato da nifedipina
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Dez mg de nifedipina foram administrados, por via sublingual, a 20 pacientes. A pressio
arterial foi medida a cada 15 min durante 6 horas. Os valores médios da pressao arterial antes
do tratamento foram 216,3/132,9 mmHg. A andlise de variancia demonstrou diminuicao
estatisticamente significativa (p < 0,001) tanto da sistélica como da diastdlica. Essa reducdo
tornou-se significativa a partir do 30.° minuto. A mais baixa presséo diastélica (88,6 mmHg) foi
atingida, em média, 123,7 + 57,6 min ap6s a administracdo. Resposta anti-hipertensiva foi
observada em todos os casos. Pacientes resistentes a outras drogas anti-hipertensivas e os
dependentes de nitroprussiato tiveramsuas pressdes reduzidas quando seintroduziu a nifedipina.
Observamos aumento da diurese 2 horas ap6s a administragéo. Cefaléa surgiu em 20% dos
pacientes. Potencializagéo do efeito anti-hipertensivo foi notada apds administracéo dedinitrato
de isosorbitol. Nao houve variacgéo significativa da freqiiéncia cardiaca.

Concluiu-se que a nifedipina sublingual reduz a pressio arterial significativamente, sendo
agente (til no tratamento de emergéncias hipertensivas.

A literaturamédicatem demonstrado que aalteracéo do
transporte de sddio através da membrana citoplasmética
do musculo liso vascular pode estar envolvida na génese
e manutencdo da hipertensdo arterial. Essa seria
consegiénciado aumento da concentracdo de um inibidor
circulante do transporte do sédio, que perturba o controle
dacomposi¢o eletroliticado meiointerno celular que, por
suavez, afetaointercmbio do célcio ao nivel damembrana,
com aumento de sua concentragdo intracelular 3, Essas
alteracBes causariam aumento da reatividade vascular
induzindo a um aumento progressivo da resisténcia
periférica e os bloqueadores dos canais lentos de calcio
poderiam ter acdo benéfica no tratamento da hipertensdo
arterial.

A nifedipinaéum blogqueador dos canaislentosdecalcio
e 0 mais ativo do seu grupo 4, sendo utilizada para o
tratamento agudo e cronico dos acidentes coronarios e de
outras doencgas cardiovasculares ®. Por ser um potente
vasodilatador, tem sido testada no tratamento das véarias
formas de hipertensdo, mostrando-se eficaz nas formas
agudas e cronicas ®”.

O objetivo dapresente observagéo foi avaliar aeficacia
anti-hipertensiva da nifedipina e definir seu papel no
tratamento da hipertensgo arterial.

Material e métodos

No Servico de Nefrologiado Departamento deMedicina
da Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de S&o
Paulo, foram selecionados 20 pacientes, dos quais 13
apresentavam hipertensdo arterial moderadaou gravee7,
guadro de emergéncia hipertensiva, qualquer que fosse a
causa ou a medicagdo que vinha sendo administrada. A
medicacéo anti-hipertensiva prévia foi suspensa, no
momento ou logo apos a administracéo de nifedipina. A
pressdo arterial foi determinadacom o esfigmomandmetro.
A pressdo arterial sistolica apresentou na entrada, valor
meédio de 216,3 mmHg, tendo variado entre 260 € 190 mmHg.
A pressdo arterial diastdlica apresentou valor médio de
132,9 mmHg evariou entre 170 e 110 mmHg. Os pacientes
receberam 1 capsula de 10 mg de nifedipina por via
sublingual. A pressdo arterial e o pulso foram ob-
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servados aos 15, 30, 45, 60, 120 e até 180 minutos apos
sua administracéo.

Os pacientes observados apresentavam idade média
de 35,4 anos (25 a54 anos), peso médio de 59,6 Kg (26 a54
Kg) edturamédiade 161 cm (151a178 cm). O vaor médio
do pulso, naadmissdo, foi de 81,2 bpm (64 a102 bpm). A
hipertenso arterial eraessencial em 16 pacientes (80%) e
secundériaanefropatiaem 4 pacientes (20%). Sete (35%)
pacientes apresentavam quadro de emergéncia
hipertensiva, caracterizado pelapressdo arteria diastélica
igual ou maior que 130 mmHg e por cefaléia severa,
disturbios visuais, nauseas, vémito, ateracdo do estado
de consciéncia e disturbios de ordem neurol égica.

Osdadosforam avaiadospelaandlise devariancia, pelo
teste de Tukey para contraste de médias e pelo teste da
diferenca média dos dados pareados, por meio da
distribuicdo t de Student.

Resultados

Apos a administracdo de nifedipina, a presséo arterial
sistélica média apresentou regressdo,obtendo-se aos 15
min 200,2 mmHg, a0s30 min 183,0, aos45 min 170,6 mmHg.
Essa regressao foi estatisticamente significativa pela
andise de varidncia (p < 0,001). O teste de contraste de
Tukey indicou que arepressdo ja setornavasignificativa
(p < 0,01) a0s 30 min daobservacdo (tab. 1).

Tabelal - Sexo, pressdo arterial antes e em difer entes momentos ap6s a administracgédo de 10 mg de nifedipina sublingual.

PA durante a terapéutica

N.© Ident. Sexo Controle 5 30 5 1 oh 3h

0L  MER Fem 260% 140 230x140  210x135 210120  200x110  160x90  190x 100
2  FMR Fem 190x122  160x 110 152 x 109 132x102  140x100  135x105 160X 100
0B IVICS Fem 210x150 200x140 200 x 140 170105  160x100  140x82 150X 100
04  DSC Fem 210x 117 198 x 109 180 x 110 160x100  160x90  145x88  141x86
05  RBF Fem 200x 110 180 x 100 180 x 115 185x90  140x80  140x75 150X 70
06  FAM Masc 210x 105 190 80 170 x 60 150x60  130x60  150x70 150X 80
07 MAS Fem 190x 120 160 90 130x 90 160x110  160x100  150x100 140 x 90
08  AMS Fem 180x130 180 x 130 180x 125 160x100  160x100  130x95 120X 80
0  VAS Masc 230X 140 220x120 200 x 100 180120  170x110  160x100 150X 100
10 OBC Fem 250% 160 240x170 240 x 160 200%x130  170x120  140x110 140X 100
1 ES Fem 225% 180 290 x 99 170 x 100 130x80  130x80  130x80  142x78
12 LD Fem 250% 145 220x120  200x 110 180100 17095  165x90  165x90
13 CEP Fem 240%120 220x 110 190 x 100 180100  170x90  180x100  160x 110
14 EM Fem 210%108 200 x 105 190 x 100 180x100  180x95  160x90 120X 70
15 MAC Fem 190x130 170 115 150 x 110 140x105  130x100  160x110 150X 120
16 BEM Masc 180X 110 160 90 160 x 95 150x95  150x95  140x90 130X 90
17 AMC Fem 250% 170 200 x 140 190 x 120 190x115  170x115  170x120  180x 130
18 ARS Fem 190x 125 180x 120 170 x 100 160x100  140x100  145x100  140x 100
19 EDN Fem 20%140 200x130  200x 120 200%x120  170x120  170x110  170x 110
20  FS Fem 240%135 205x 125 198x 123 195x120  160x115  165x106 162X 100
Média+ SD Fem ﬁgg X 2002x1172 1830x 1111 1706xIW,6 1580x988 151,8x958 1495 x 95,2

A pressdo diastdlicaatingiu 117,2 mmHg aos 15 min,
111,1a0s30min, 103,6 aos45 min, 98,8 na1.2hora, 95,6 na
2.2horae 95,2 mmHg na3.2hora. A andlise de variancia
mostrou que a queda da pressdo diastolica foi
estatisticamente significativa (p < 0,001). O teste de
contraste de Tukey mostrou que tal decréscimo foi
significativo apartir dos30 min (tab. I).
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O comportamento das pressdes sistélica, diastdlica e
média esta demonstrado nafigura 1.

A média das menores pressdes sistdlicas foi de 142,9
mmHg. Foi comparada com a pressdo arterial média de
admissio (216,3). Tal reducdo foi estatisticamenterelevante
(p <0,001) assim como avariagdo observadaentreamédia
das menores pressdes diastdlicas, 88,6 mmHg, quando com-
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Fig. 1- Médiadapressio arterial sistdlica, diastélicae dapressio arterial
meédia, conforme o tempo decorrido apds o tratamento com 10 mg de
nifedipina sublingual.

parada com a pressdo a admissdo (132,9). O decréscimo
méximo da pressdo arterial sistolicafoi de 73,8 mmHgeo
dadiastdlica, 42,2 mmHg (fig. 2).

O tempo médio paraque se atingisse 0 valor minimo da
pressdo diastdlicafoi de 123,7 min (fig. 3). O efeito anti-
hipertensivo perdurou até 180 min.
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Fig. 2 - Média das menores presses arteriais sistdlica e diast6lica apds
administracéo de 10 mg de nifedipina sublingual .

A resposta anti-hipertensiva foi observada em todos
0s pacientes com normalizacdo da pressdo em 45% dos
casos. Hipertensos resistentes a outros anti-hipertensivos
e dependentes de nitroprussiato também responderam a
nifedipina. Observou-se aumento da diurese 1 a 2 horas
apos administracdo do medi camento. Em 20% dos casos,
notou-se cefal@a. N&o foi observadavariagdo significativa
dafrequénciacardiaca. Em 1 caso, houve potencializacgo
do efeito anti-hipertensivo com a administracéo
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Fig. 3 - Variacdo da presséo arterial média apds a administragdo de 60
mg de nifedipina sublingual.

concomitante do dinitrato de isosorbitol sublingual.
Discussao

Nossos resultados coincidem com os obtidos por Conen
ecol. 8, que administraram 20 mg de nifedipinaoral a18
paci entes com emergénciahipertensiva: aquedadapressio
arterial iniciou-se 5 min apés a administracdo do
medicamento, atingindo seu maximo 20 a 30 min depoais,
perdurando por 4 a5 horas. Nesse grupo de pacientes, foi
notado um aumento discreto, porém significante da
freqliénciacardiaca.

Quanto mais elevada a pressdo arterial antes da
administracdo dadroga, mais acentuado foi seu efeito anti-
hipertensivo.

Em 1977, Guazzi e col .8, assim como Bartorelli ecal. 1°,
em 1978, avaliaram a eficécia anti-hipertensiva aguda da
nifedipina e as variages hemodinamicas provocadas por
sua administragdo. Além de observarem efeito anti-
hipertensivo significativo em pacientes com hipertensio
severa, efeito esse que foi maximo aos 120 min,
comprovaram que a atividade anti-hipertensiva da
nifedipina foi devida a diminuicéo significativa de
resisténcia vascular periférica, acompanhada de um
aumento do déhito cardiaco e dafrequiéncia cardiaca.

Essas consideragdes parecem indicar que o efeito anti-
hipertensivo da nifedipina se deve a diminui¢cdo da
resisténciavascular periférica, por menor ofertadecécio
ao sstemacontrétil dafibramuscular lisa, antesaumentado
por distirbio da bomba da Na + e Ca ++ da membrana
celular. Além disso, desde que a nifedipina promove
vasodilatac8o dos vasos de resisténcia, seu efeito pode
ser potencializado por medicamentos que provocam
vasodilatacéo dos vasos de capacitancia, tal como o dini-

375



arquivos brasileiros de cradiologia

trato deisosorbitol, como foi observado em um de nossos
pacientes.

A nifedipina parece-nos um agente muito Util e bem
tolerado para o tratamento de elevagéo sibita da presséo
arterial, porque produz imediata e significativaredugéo da
pressdo arterial, sem reagdes adversas de monta.

SUmmary

The aim of this trial was to observe the immediate
antihypertensive effect of nifedipine, a slow channel
calcium blocker, in severe and moderate hypertension, as
well asin hypertensive emergencies. Ten mg of nifedipine
were administered sublingually to 20 patients. Blood
pressure was obtained every 15 minutes during 6 hours.
The pressoric values before treatment were 216.3/132.9
mmHg, respectively. The variance analysis disclosed a
statistically significant decrease of systolic and diastolic
blood pressure (p < 0.001). Such reduction became
significant after 30 minutes. Thelowest diastolic pressure
was attained after 123.7 £ 57.6 minutes after administration
and was 88,6 mmHg; antihypertensive response was
observed in all patients. Patients resistant to other
antihypertensive drugs and nitroprusside dependent ones
responded to nifedipine. We observed increased diuresis
two hours after administration. Headache wasfelt by 20%
of the patients. Potentialization of the antihypertensive
effect was noted after isosorbitol dinitrate administration.
There was not significant variation of the heart rate. We
conclude that sublingual nifedipine decreases the arterial
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hypertension significantly and is an useful agent for the
treatment of hypertensive emergencies.
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