Ensaio Terapéutico

ALFA-METILDOPA VS. ATENOLOL NO TRATAMENTO DA HIPERTENSAO ARTERIAL

LUCELIA B. N. CUNHA MAGALHAES *, ARMENIO COSTA GUIMARAES **

Foi comparado o efeito terapéutico de 500 mg de alfa-metildopa e de 100 mg de atenolol, em
dose Unica diaria. Dezoito pacientes, 13 mulheres, idade de 50 + 11 anos, receberam alfametildopa
(grupoAMD) e 23 pacientes, 22 mulheres, idade 49 + 8 anos, atenolol (grupo ATN). O estudo durou
5 semanas, com uma semana inicial de placebo e 4 semanas de tratamento.

No final da 4.2 semana houve queda significativa (p < 0,001) da pressdo sistolica (A=17 + 25
mmHg) no grupo AMD e 11 + 23 mmHg (p < 0,01) no grupo ATN; a diminui¢do da pressao arterial
diastdlica (PAD) s0 foi significativa no grupo AMD (4= 15 + 12 mmHg, p < 0,001).

A respostada PAD por grau de hipertensdo foi significativa emtodos os niveis (discreto, moderado
egrave) no grupo AMD, erestrita ao subgrupo grave (PAD =120 mmHg) no grup ATN. Neste grau,
as redugdes foram semelhantes: A= 22 +10 mmHg no grupo AMD e 16 + 10 mmHg no grupo ATN.

Apresentaram A PAD > 10 mmHg 15 pacientes (72%) no grupo AMD e 12 pacientes (52%) no
grupo ATN. A queda foi semelhante nosdoisgrupos: A= 16 + 13 mmHg no AMD e 21 + 8 mmHg no

ATN.

A freqiiéncia de paraefeitos foi comparavel: 33% no grupo AMD e 22% no grupo ATN, ndo

implicando a interrupcéo do estudo.

Concluiu-se pela eficacia anti-hipertensiva comparével das duas drogas (sendo a do atenolol
mais restrita aos casos de hipertensio arterial grave, provavelmente decorrente da sua agéo
antirenina) e pela boa tolerancia no periodo do estudo.

As drogas mais freqlientemente usadas no tratamento
de primeiralinhadahipertensdo arterial sdo osdiuréticos,
0s betabl oqueadores e aa fa-metildopa, essas duas Ultimas
mai s comumente usadas em associagdo com 0s primeiros.
Os critérios para a escolha de cada uma del as baseiam-se
naeficaciae natoleréncia. Assim, osdiuréticostém como
principaisinconvenientes adiminuigdo do potassio sérico
e aelevacdo daglicemia, da uricemia e do hematdcrito *.
Em pacientes com dislipidemia, podem também provocar
elevacdo dos triglicerideos a niveis inconvenientes (da
ordem de 10 a40%) e, em menor grau (5a10%), dafracdo
LDL do colesterol total. Podem também diminuir afragdo
HDL (3a17%)23.

Os beta-bloqueadores tém no desencadeamento de
broncospasmo, vasoconstricdo periférica, bradicardia
sinusal, insuficiéncia cardiaca e interferéncia com o

Trabalho realizado com auxilio da Divisdo Médica Wellcome - ICI.

metabolismo dos carbohidratos e dos lipidios (aumento
dostriglicerideos de 25 a40% e diminui¢do dafragdo HDL
de 13%), as principaislimitactes®. A afa-metildopatem
na sonoléncia, depressao hipotensdo ortostatica e
impoténcia sexual seus principais paraefeitos’.
Viade regra, essas manifestagdes sdo dependen-

tes da dose, ocorrendo com maior frequéncia e in-
tensidade quando sdo usadas doses diérias de hidro-
clorotiazida superiores a 50 mg e de alfa-metildopa
superiores a 500 mg*®. No caso dos betabloqueado-
res, esse limite de dose € muito variavel, dependendo
do carater seletivo dos mesmos e da presencga ou
ndo de atividade simpaticomimética intrinseca®. Em
particular, o atenolol, um betabloqueador do tipo
s etivo esem atividade s mpati comiméticaintrinseca, tem,
como dose terapéutica anti-hipertensiva satisfa-
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toriapor dia, 100mg®.

Da mesma forma que a alfa-metildopa, essa droga
também mostra eficicia em dose Unica diéria,
propriedade importante para maior adesdo a um
tratamento alongo prazo, constituindo, portanto, uma
alternativaparao uso daprimeira.

Assim sendo, para que a escolha alternativa dessas
duas drogas nado se justifique somente por essa
particularidade, é necessario um estudo comparativo
dasuaeficacia, afim de se conhecer, adequadamente,
se ambas podem ser usadas indistintamente ou
conforme algumas caracteristicas do paciente
hipertenso, como nivel da hipertensdo e/ou idade. A
importancia desta investigacdo encontra respaldo na
farmacocinética diversa das duas drogas e nas variantes
fistopatol 6gicas da hipertensdo arterial essencial ™.
A afa-metildopa é anti-hipertensivo de acéo central
7, enquanto o atenolol, betabl oqueador do tipo seletivo
e com baixa capacidade de penetracdo no sistema
nervoso central, parece ter sua principal acéo
anti-hipertensiva no bloqueio dos B receptores ao
nivel do coragdo °. '

Destarte, com 0 objetivo de contribuir para o
emprego mais apropriado dessas drogas no tratamento
da hipertensdo arterial, estudou-se o efeito
anti-hipertensivo de dose Unica didria de 500 mg de
alfa-metildopa e de 100 mg de atenolol em 2 grupos
de hipertensos, selecionados ao acaso.

MATERIAL E METODOS

Foram estudados 41 pacientes com hipertensdo arterial

essencial, todos com pressdo diastélica entre 90 e 140
mmHg 35 do sexo feminino e 6 do masculino. A idade
variou de 29 a 70 anos (média 50 anos). A presséo
sanguinea arterial foi medida sempre pelo mesmo
observador, em posi ¢ao supina, apds 5 minutos de repouso,
com esfigmomandmetro de merclrio e representou ameédia
de 3 leituras consecutivas. O valor da pressdo diastolica
foi indicado pel o desaparecimento dos sons de K orotkoff.
Foram excluidos, na selecéo inicial, pacientes com
insuficiéncia cardiaca, bloqueio A-V do 2.° ou 3° grau,
doencasistémicacrbnicaegravidez.
Todos os pacientes inicialmente sel ecionados receberam
placebo (1 comp. diério), durante uma semana, para
avaiacdo de sua condicdo de placeboreator (queda da
pressdo sangiiineaarteria paraniveisiguaisouinferiores
a160/90 mmHg ap6s o uso do placebo). Com excegdo de
1 paciente do sexo masculino, ndo ocorreu essareagdo ao
placebo. Foram divididos, entdo, em 2 grupos, segundo
tabela de nimeros casuais. Um grupo recebeu 1 comp.
diario de 500 mg de alfa-metildopa(grupo AMD) eooutro,
1 comp. diario de 100 mg de atenolol,(grupo ATN), por 4
semanas consecutivas, com reavaliagdo clinicaao término
da segunda e da quarta semana.

Durante o estudo, os pacientes ndo receberam outras
drogas que pudessem ter interferido na presséo

sanguinea arterial e foi recomendado adicional 2g de sal
de cozinha a comida.

O grupo AMD ficou composto por 18 pacientes e o
grupo ATN por 23 pacientes, 0os quais; se mostraram
comparaveis em relacdo a idade, sexo e pressdo arterial
(tab. I).

TABELA | - ldade, sexo e pressao arterial de 2 grupos de
pacientes com hipertensio arterial tratados, respectivamente com
500 mg diarios de Alfa-metildopa (AMD) e 100 mg diario de
atenolol (ATN), por 4 semanas.

AMD ATN

N = 18 (13F, 5M) N = 23 (22F, 1M)
Idade 50+ 11 49+8
(anos)
PAS 183+ 27 181+ 26
(mmHg)
PAD 114+ 12 113+ 26
(mmHg)

PAS = Pressdo arteria sistdlica; PAD = Presséo arterial diastélica.

A fim de verificar ainfluéncia do grau de hipertensdo
sobre a resposta as drogas, 0s pacientes foram divididos
em 3 subgrupos, de acordo com o grau de elevagdo da
pressdo arterial diastdlica (PAD): 1) hipertensdo arterial
discreta (D): PAD entre 90 mmHg e 104 mmHg; 2)
moderada (M): PAD entre 105 mmHg e 119 mmHg; 3)
grave (G): PAD = 120 mmHg.

No grupo AMD, os subgrupos ficaram assim
compostos: 1) D: 5 pacientes, PAD de 99 + 2 mmHg; 2)
M: 5 pacientes. PAD de 110 mmHg; 3) G: 8 pacientes,
PAD de 126 + 15 mmHg. No grupo ATN, a composi¢do
foi aseguinte: 1) D: 5 pacientes, PAD de 97 + 2 mmHg; 2)
M: 9 pacientes, PAD de 109 + 1 mmHg; 3) G: 9 pacientes,
PAD de 128 + 8 mmHg.

O comportamento do efeito anti-hipertensivo daAMD
e do ATN foi classificado como resposta adequada se
ocorresse diminuicdo da PAD > 9 mmHg no final da 42
semana

A comparacdo das médias entre 2 grupos ou subgrupos
foi feita através de distribuicdo t para amostras néo
emparel hadas, enquanto a comparagdo das médias dentro
de um mesmo grupo ou subgrupo usou a mesma
distribuicdo para amostras emparelhadas'®. Os valores
porcentuais foram comparados através de um teste para
diferenca entre propor¢des °. O nivel de significanciafoi
0,05.

RESULTADOS

No grupo AMD, apbs 4 semanas de tratamento, houve
queda significativa das PAS e da PAD (p < 0.001),
enguanto no grupo ATN isto sd ocorreu com aPAS (p <
0,001) (tab. Il1). Os valores da pressao sistélica
permaneceram comparave's, mas osdapressdo diastolica
tornaram-se significativamente diferentes (p < 0,001)
(tab. 11).

Quando a resposta foi comparada de acordo com
o nivel inicial da hipertenséo, observou-se que, no
grupo AMD (tab. Ill), houve queda significativa da
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TABELA Il - Pressao arterial sistélica e diastélica no inicio (1) €
na 4° semana, de tratamento (4s) com 500 mg diarios de
alfametildopa, e 100 mg diarios de atenolol, respectivamente

AMD ATN
(N=18) (N=23)
| 4s | 4s
PAS 183+27 a** 167+28 181+26 a* 169+29
(mmHg)
PAD 114+ 12 a** 99+10 113+ 26 108 + 15
(mmHg) b* b*

a = comparagao intragrupo; b = comparag&o entre grupo; * p < 0,001;
** p< 0,01

pressdo diastélica nos 3 subgrupos, sendo a maior a
ocorridano subgrupo G. No grupo ATN (tab. I11) s6 houve
gueda significativa da PAD (p < 0,01) no subgrupo G,
enquanto, no subgrupo D, constatou-se aumento
significativo (p < 0,01). Comparativamente, as reductes
da presséo, nos subgrupos G de ambos os grupos, foram
semel hantes.

TABELA 111 - Resposta da pressdo arterial diastélica a 500 mg
diérios de alta-metildopa e a 100 mg diarios de atenolol em 2
grupos de pacientes com hipertensdo arterial discreta (D).
moderada (M) e grave (G)

AMD ATN
| 4s  (mmHg) | 4s
D 99+2 a** 93+5 97+2 a* 107+12
(N=5) (N=5)
M 110 a** 98+7 109+ 1 107 £ 18
(N=5) (N=9)
G 126+ 15 a** 104+ 14 128+ 8 a* 112+13

(N=8) (N=9)

a = Comparagdo intragrupo; b = Comparagdo entre grupos; * p <
0,001; ** p< 0,01

Quanto a proporcdo de respostas hipotensoras
adequadas, foi observado que, no grupo AMD (tab.

1V), 13 pacientes (72%) mostraram-se responsivos (R)
e5 (28%) ndo responsivos (NR), com idade, pressao
arterial e frequéncia cardiaca comparaveis. No
subgrupo R, a PAD diminuiu significativamente (P <
0,001) & altura da 2.2 semana e mostrou discreta
diminuicdo entre a 2.2 e a 4.2 semana. No subgrupo
NR, manteve-se inalterada (tab. 1V).

TABELA IV - Pressdo arterial sistélica e diastélica e frequéncia
cardiaca (Fc) de pacientes com hipertensdo arterial que mostraram
resposta hipotensora da pressao diastdlica > 9 mmHg (R) ou néc
(NR) a 500 mg diarios de alta-metildopa, na 4® semana de
tratamento.

R (N =13) NR (N =5)
| 2s 4s | 2s 4s
PAS 185+29 a* 166+30161+29179+25 177+22 181+21
(mmHg)
PAD 117+15 a* 101+12 97+9 105+9 104+16 105+ 14
(mmHg)
Fc 79+ 10 77+8 70+£3.2 76+94
(mmHg)

* p<0,001; ** P<0,02.

No grupo ATN, 12 pacientes (52%) foram R e 11
(48%), NR. As idades foram comparaveis, mas 0s
valores Iniciais da PAS e de PAD foram
significativamente mais elevados (p < 0,001) no
subgrupo R (tab. V). A altura da 2.1 semana de
estudo, houve quedasignificativadaPAD (p < 0,001)
no subgrupo R e auséncia de modifica¢gbes no
subgrupo NR, tornando-se essa significativamente
maior do que ado subgrupo R (p < 0,001), (tab. V).
Da 2.4 paraa4.1 semana de tratamento, o valor da
PAD permaneceu inalterado no subgrupo R, mas
revel ou tendéncia a el evar-se no subgrupo NR (tab.
V). Em 7 destes pacientes (64%), a PAD aumentou
de 16 = 7 mmHg.

TABELA V - Pressao arterial sistdlica, e diastdlica, e frequéncia cardiaca de pacientes com hipertensdo arterial que mostraram resposte
hipotensora da pressio diastélica > 9 mmHg (R) ou nédo (NR) a 100 mg diérios de atenolol, na 4% semana de tratamento.

R(N=12) NR (N =11)
| 2s | 2s 4s
PAS 193+ 26b* a* 166 + 36 163 +21b** 168+ 19b* 164 + 33 178 £+ 28 b **
(mmHg)
PAD 121+ 12b* a* 100+ 14b* 102+ 14b* 106 +9b* 105+ 20 b ** 116+ 14b*
(mmHg)
Fc (b/min) 84+12 a** 74+9 a** a** 73+9

p<0,001; ** p<0,01.

As diferencas observadas na PAD nos subgrupos R
de ambos os grupos foram comparaveis.

A frequéncia cardiaca s6 apresentou variacao
importante no grupo ATN, com queda significativa (p
< 0,01) em ambos os subgrupos entre o inicio e a 42
semana de tratamento (tab. V).

Na tabela VI, encontra-se a distribuicdo de
frequéncia dos paraefeitos observados, os quais
ocorreram em 6 pacientes (33%) do grupo AMD eem 6
pacientes (26%) do grupo ATN, n&o sendo significativa

a diferenca. No grupo AMD, predominou a queixa de
sonoléncia, 4 pacientes (22%), enquanto cada um dos 5
pacientes do grupo ATN apresentou um problema
diferente. Nenhum destes paraefeitos implicou na
interrupcao do tratamento.

DISCUSSAO

No grupo AMD, o uso de 500 mg diarios de
afametildopalevouaquedasignificativadaPASedaPAD.
No grupo ATN, reduziu-se apenas a PAS.
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TABELA VI - Distribuicdo de fregliéncia dos paraefeitos
observados em 18 pacientes em uso de 500 mg diérios de alta-
metildopa (AM) e em 23 pacientes em uso de 100 mg diérios de
atenolol (ATN), & altura da 4 semana de tratamento da
hipertenso arterial.

Paraefeitos AMD ATN
Anorexia 0 1 (4%)
Boca seca 1(6%) 0
Bronco-espasmo 0 1 (4%)
Desconforto epigastrico 0 1 (4%)
Desconforto epigéstrico e

obstipag&o intestina 0 1 (4%)
Gosto amargo 1 (6%) 0
Prurido naboca 0 1 (4%)
Sonoléncia 4 (22%) 1 (4%)
Total 6 (33%) 6 (26%)

Todavia, quando arespostaterapéuticafoi anaisada
em relacdo ao nivel da hipertensdo, observou-se
eficacia semelhante das drogas no que concerne aos
pacientes com hipertenséo arterial grave. Nos
pacientes com hipertensdo arterial discreta ou
moderada, a AM D mostrou-se maiseficaz, explicando
0 maior nimero de respostas adequadas no grupo
AMD. Esses resultados sdo compativeis com o
mecanismo de agdo anti-hipertensivo pouco seletivo
daAMD? e mais seletivo do ATNS.

Quando foram comparados os pacientes com e sem
resposta adequada da PAD a AMD e ao ATN, ficou
bem evidente a relagdo entre grau da hipertenséo e
respostaterapéuticaaessasdrogas, caracterizadapel os
niveistensionaissignificativamente mais elevados no
subgrupo R, situados nafaixa de hipertensdo arterial
grave e moderada.

Nos pacientes* responsivos’, o comportamento do
efeito anti-hipertensivo de ambas as drogas foi
semel hante, sendo detectado em suaplenitude aaltura
da 2.2 semana de tratamento. Vale salientar, todavia,
que essa “responsividade”, provavelmente por ser
relacionada em os casos mais graves, ndo implicou
normalizacdo da pressao arterial, exceto em um
paciente com hipertensdo arterial moderada no grupo
ATN.

Nos ndo responsivos, porém, o comportamento da
PAD diferiu um pouco, pois essa tendeu a elevar-se
apos a 2.2 semana de tratamento naquel es pacientes
recebendo ATN, sugerindo a atuagdo de mecanismos
ativos deresisténciaadroga.

As diferentes caracteristicas do efeito dessas duas
drogas frente a uma populacdo aparentemente
homogénea de portadores de hipertensédo arterial
fortalece o conceito de que 0s mecanismos
fisiopatol 6gicos envolvidos na hipertensdo arterial sdo
variaveis, possivelmente em grau e naturezas®. Assim
sugerem os diferentes niveis, de renina plasmatica
apresentados por portadores de hipertensédo arterial
essencial, provavel mente relacionados com prognostico
diverso em relacdo ao dano vascular causado pela
hipertensdo . Por outro lado, é fato importante, frente a
essa variabilidade fisiopatol 6gica da hi pertensdo arterial

essencial, a farmacocinética do agente hipotensor
empregado. Assim, a pouca seletividade da AMD
certamente decorre de sua agdo predominantemente
central, através da qual promove diminuicao da
resisténcia periférica, independentemente, inclusive dos
niveis de renina plasmética ou de qualquer outro tipo de
mecanismo “pressor” 7.

Quanto ao ATN, suaagéo anti-hipertensivaestaria,
provavelmente, relacionada com sua oposi¢cdo a um
mecanismo hipertensivo periférico, cuja presenca e
ou intensidade guardaria relagdo com o nivel da
hipertens8o. No particular, existem evidénciasclinicas
bem controladas mostrando que pacientes hipertensos
com elevada secrecdo de renina sdo especialmente
sensiveis aacdo dos betabloqueadores™ e que, quanto
mais grave a hipertensdo, maior a possibilidade de
hipereninemia®. Por suavez, em pacientes com baixo
nivel de renina plasmética, os betabloqueadores, além
de ineficazes, podem transformar-se em agentes
“pressores” 1, o que explicaria nossos achados
relativos aos pacientes com hipertensdo arterial
discreta que ndo alteraram a sua pressdo arterial ou
mesmo revelaram elevacdo deladurante o uso de ATN.

Contudo, 0 mecanismo daresisténciada hipertensdo
arterial ao uso dos betabloqueadores n&o parece
depender t&o somente dos niveis de secrecéo derenina.
Assim, quando sdo estudados, comparativamente,
hipertensos com e sem resposta ao uso de
betabloqueadores, entre eleso ATN. observa-se que o
grupo sem resposta mostra resisténcia periférica
inalterada ou mesmo aumentada niveis comparaveis
de renina plasmética aos dos responsivos e niveis
plasméticos elevados de epinefrina e norepinefrina,
sugerindo atividade simpati ca aumentada como causa
damanutencao ou elevagdo daresisténciaperiférica'2.
Além disso, o estudo da dindmica renal desses
pacientes revela, durante o uso de betabloqueador,
maior supressdo da secrec8o de renina e elevagéo
acentuada da secrecdo de norepinefrina nelos rins,
verificagdo compativel com a estimulacao dos
receptores alfa-adrenérgicos renais, gerando, via
estimulacdo dos neurbnios centrais, resposta
hipertensiva®?,

Apesar de neste estudo no ter havido a preocupacgéo
de tentar correlacionar a resposta hipotensora a droga ao
grau de hipertensdo, nossos dados sugerem gue esses
mecanismos de resisténcia sdo mais propensos a se
manifestar nos portadores de hipertensdo arterial discreta,
nos quais os receptores afa-adrenérgicos poderiam ser
mais sensiveis a agao liberadora do betabloqueio.

Um outro estimulo “ pressor” gerado pela agdo dos
betabl oqueadores poderia decorrer da diminuic¢éo do
débito cardiaco causado pelo inotropismo negativo
e pela diminuicdo da frequéncia cardiaca 23, Em
Nnossos pacientes, o grau de reducédo na frequéncia
cardiaca foi semelhante nos subgrupos com e sem
resposta hipotensora, sugerindo, aprimeiravista, ndo
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sido fator influente na resposta a droga. Todavia, se a
sensibilidade alfa-adrenérgicafor maior nos pacientescom
hipertensdo discretaamoderada, como acimafoi discutido,
essefator podeter influéncianamanutengéo ou mesmo na
elevacfo daresisténeia periférica

No caso da AMD, ha que distinguir-se os pacientes
primariamente resistentes a droga dagueles que, apds
resposta hipotensora inicial, geralmente excelente,
desenvolvem resisténcia a droga . Na presenca série,
observamos apenas uma minoria de pacientes
primariamente resistentes a droga. A semelhanca do que
ocorreu com o ATN, 3 desses 5 pacientes pertenciam ao
subgrupo D, indicando também rel agdo do mecanismo de
resisténecia & droga com o nivel inicial da hipertenséo
arterial.

Asrazbesdaresisténciaa AMD so pouco conhecidas.
Evidéncias existem rel acionando boaresposta hipotensora
a presenca de oliguemia, enquanto menor resposta ou
auséncia da mesma ocorre geralmente em pacientes com
volemia normal ou aumentada’*. Ao contrario do que foi
observado com 0 ATN, afreqliénciacardiacando sedterou
significativamente, afastando bradicardia como fator
contribuinte pararesisténcia a droga.

Em relagéo aos efeitos secundérios, suafreqiénciafoi
comparavel nos 2 grupos, porém na realidade, na
distribuicdo de freguiéncia divergiram bastante (tab. VI).
Assim, a AMD caracterizou-se por provocar,
principalmente, sonoléncia (22%), confirmando dados
anteriores da literatura®, enquanto o atenolol apresentou
um elenco mais diversificado de paraefeitos, merecendo
énfase, contudo, pela sua maior importancia clinica, o
broncospasmo ocorrido em um dos pacientes, apds o
término do estudo.

Em conclusdo, os dados do estudo atual revelam que
500 mg de AMD e 100 mg de ATN, em dose diaria Unica,
tém poténcia anti-hipertensiva comparavel, respeitadas
suas caracteristicas farmacocinécas. Assim, a eficaciada
AMD independe menos do grau da hipertensdo que a do
ATN, aqua émaisrestritaaos casos de hipertensdo arterial
grave, enquanto ando-“responsividade” aambasasdrogas
ocorre nafaixadahipertensdo arterial discretaamoderada.
Ambas as drogas mostraram seu efeito maximo aaturada
2.2 semana de tratamento e a toleréncia a curto e médio
prazo foi boa.

SUMMARY

The therapeutic action of a daily single dose of
500mg of alphamethyldopa and 100mg of atenolol
were compared. Eighteen patients, thirteen women,
age 50 + 11 years, received al phamethyldopa (AMD
group) and 23 patients, 22 women, age 49 + 8 years,
atenolol (ATN group). Total period of study was 5
Weeks. with an initial week period of placebo
therapy and four weeks of drug therapy.

At the end of the fourth week systolic arterial
pressure dropped significantly A = 17 £ 25mmHg

(p<0.001) and 11 = 23 mmHg (p < 0.01) for the AMD and
ATN groups, respectively, while diastolic arterial
pressure (DAP) reduction was significant for the AMD
group only (A = 15 + 12 mmHg, p < 0.001). DAP
decrease was significant at all hypertension levels
(mild, moderate and severe) for the AMD group and
restricted to severe hypertension (DAP = 12 mmHQ)
in the ATN group; at this level response was similar
in both groups: A = 22 + 100 mmHg for AMD and 16
+ 10 mmHg for ATN.

A hypotensiveresponse (A = DAP= 10 mmHg) was
present in 15 patients (72%) of the AMD group and in
12 patients (52%) of the ATN group, being comparable
in degree: A = 16 + 13 mmHg and 21 + 8 mmHg,
respectively.

The incidence of side-effects was similar and not
required interruption of the study: 33% in the AMD
group and 22% in the ATN group.

It was concluded that both drugs showed
comparable antihypertensive action, that of ATN
related to more severe degrees of hypertension, and
were well tolerated.
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