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INFORME TECNICO DFAU-UFURM-DIGEMID/MINSA 
 

Proceso: 
Revisión y actualización del Petitorio Nacional Único de 
Medicamentos Esenciales (PNUME) 

Solicitante: 
Equipo Técnico para el proceso de revisión y actualización 
del PNUME 

 
I. DATOS DE LA SOLICITUD 
 

Medicamento solicitado: Enalaprilat 1.25mg/mL inyectable 

Institución que lo solicita: Hospital Regional “Daniel Alcides Carrión” – Junín 

Indicación específica: Crisis hipertensiva 

Número de casos anuales: 180 casos 

Motivo de la solicitud 

Criterios fundamentales 
Medicamento – de eficacia y seguridad demostrada – para 
cubrir un vacío terapéutico importante. 
Mayor eficacia e igual o mayor seguridad e igual o menor 
costo de tratamiento a las alternativas del Petitorio Nacional. 
Criterios complementarios 
No especifica 

 

Medicamento solicitado: Enalaprilat 1.25mg/mL inyectable 

Institución que lo solicita: Instituto Nacional de Ciencias Neurológicas 

Indicación específica: 
- Crisis hipertensiva. 
- Enfermedades cerebrovasculares agudas. 
- Hipertensión cardiorrenal maligna. 

Número de casos anuales: 8000 casos 

Motivo de la solicitud 

Criterios fundamentales 
Medicamento – de eficacia y seguridad demostrada – para 
cubrir un vacío terapéutico importante. 
Criterios complementarios 
Conveniencia: Rápida reducción y control de la presión 
arterial ante una emergencia hipertensiva. 

 
II. DATOS DEL MEDICAMENTO 
 
 

 
 
 
 

                                                           
1
SIDIGEMID. Sistema Integrado de la Dirección General de Medicamentos, Insumos y Drogas. Fecha de acceso Enero 2018. 

2
 Resolución Ministerial N° 399-2015-MINSA. Documento Técnico: “Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales para el 

Sector Salud” Perú 2015. Fecha de acceso Enero 2018. 

Denominación Común 
Internacional: 

Enalaprilat 

Formulación propuesta 
para inclusión 

Enalaprilat 1.25mg/mL inyectable 

Verificación de Registro 
Sanitario1: 

01 Registro Sanitario vigente 

Alternativas en el PNUME2: Nitroprusiato sódico 50mg inyectable 
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III. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA DE INFORMACIÓN 
 
a. PREGUNTA CLÍNICA 
 
¿En pacientes adultos con emergencias/urgencias hipertensivas el uso de enalaprilat 
1.25mg/mL inyectable es más eficaz y seguro que el tratamiento con las alternativas del 
PNUME? 
 

P Pacientes adultos con emergencias/urgencias hipertensivas 

I Enalaprilat 1.25mg/mL inyectable 

C Alternativas del PNUME 

O Eficacia, seguridad 

 
b. ESTRATEGIA DE BÚSQUEDA 
 
Tipos de estudios: 
La estrategia de búsqueda sistemática de información científica para el desarrollo del 
presente informe se realizó siguiendo las recomendaciones de la Pirámide jerárquica de 
la evidencia propuesta por Haynes3 y se consideró los siguientes estudios: 

 Sumarios y guías de práctica clínica. 

 Revisiones sistemáticas y/o meta-análisis. 

 Ensayos Controlados Aleatorizados (ECA) 

 Estudios Observacionales (cohortes, caso y control, descriptivos) 
No hubo limitaciones acerca de la fecha de publicación o el idioma para ningún estudio 
 
Fuentes de información: 
- De acceso libre 

 Bases de datos: TripDataBase, Pubmed, University of York Centre for Reviews 
and Dissemination (CDR) The International Network of Agencies for Health 
Technology Assessment (INHATA), GENESIS, Medscape, Medline, The 
Cochrane Library, ICI SISMED, SEACE, Observatorio Peruano de Productos 
Farmacéuticos.  

 Páginas web de la Organización Mundial de la Salud, Organización 
Panamericana de la Salud, Agencias Reguladoras de Países de Alta Vigilancia 
Sanitaria, NICE, SIGN y otras páginas (colegios, sociedades, asociaciones, 
revistas médicas) 
 

- Bases de datos de acceso institucional del Centro Nacional de Documentación e 
Información de Medicamentos (CENADIM-DIGEMID): DynaMed, UpToDate, 
BestPractice, Micromedex, Newport, Uppsala Monitoring. 

 
Fecha de búsqueda: la búsqueda sistemática fue realizada hasta noviembre del 2017 
 
Términos de Búsqueda 
 
Considerando la pregunta clínica se construyó una estrategia de búsqueda en 
Medline/Pubmed. Sin restricciones del idioma o fecha de publicación. A continuación se 
detalla la estrategia de búsqueda: 

                                                           
3
 Alper BS, Haynes RB. EBHC pyramid 5.0 for accessing preappraised evidence and guidance. Evid Based Med. 2016;21(4):123-

5. 



 “Año del Buen Servicio al Ciudadano” 

 

Base de datos Estrategia/Término de búsqueda Resultado 

Medline/Pubmed 

(enalaprilat[MeSH Terms]) OR 
(("Enalapril"[Mesh]) AND ( "Infusions, 
Intravenous"[Mesh] OR "Administration, 
Intravenous"[Mesh] OR "Injections, 
Intravenous"[Mesh] )) 

Items: 1 to 20 of 852 
Systematic Reviews: items 01 
Meta-Analysis: items 00 
Clinical Trial, Phase IV: items 00 
Controlled Clinical Trial: items 93 
Comparative Study: items 167 
Observational Study: items 00 

Medline/Pubmed 
((((enalaprilat[MeSH Terms]) OR 
mk422[MeSH Terms]) OR intravenous 
vasodilators[MeSH Terms])) AND 
hypertensive emergencies[MeSH Terms] 

Items: 10 

Medline/Pubmed systematic[sb] AND (enalaprilat) Items: 04 

 
IV. INFORMACIÓN QUE SOPORTE LA RELEVANCIA PARA LA SALUD PÚBLICA 

 
Una emergencia hipertensiva es cuando se presenta presión arterial elevada 
(generalmente presión arterial sistólica >210mmHg y diastólica >130mmHg) con rápido 
deterioro de la función de los órganos vitales, lo cual conduce a la aparición de síntomas, 
como encefalopatía, retinopatía, isquemia miocárdica o insuficiencia renal. El valor 
absoluto de la presión arterial no es tan vital como la presencia de daño agudo del órgano 
blanco4. 
 
La prevalencia mundial de hipertensión rodea el 26%, lo que suma un total de 1000 
millones de personas. De estas personas, del 1% al 2% presentarán una crisis 
hipertensiva en algún momento de su vida. Los hombres tienen más probabilidades de 
presentar una emergencia hipertensiva que las mujeres. La emergencia hipertensiva 
también es más común en los pacientes de edad avanzada y en las personas de raza 
negra. En los EE. UU., el 30% de las personas padecen hipertensión; la falta de seguro o 
un médico de atención primaria y la no adherencia al tratamiento generan una 
predisposición a padecer una emergencia hipertensiva. A medida que envejecen las 
poblaciones, se prevé un aumento de la prevalencia de hipertensión y, por lo tanto, de 
emergencias hipertensivas5. 
 

V. DESCRIPCION DEL MEDICAMENTO6 
 
a. FARMACODINAMIA 

Es un inhibidor competitivo de la enzima convertidora de angiotensina (ECA); 
previene la conversión de angiotensina I a angiotensina II, un potente vasoconstrictor; 
resulta en niveles más bajos de angiotensina II que causa un aumento en la actividad 
de renina en plasma y una reducción en la secreción de aldosterona. 
 

b. FARMACOCINÉTICA 
Inicio de acción: IV ≤ 15 minutos; efecto pico IV 1-4 horas. 
Duración: IV ≈6 horas (dosis dependiente). 
Unión a proteína: ≈ 50% 
Vida media de eliminación: neonatos (n=3; PNA: 10-19 días): 11.9 horas (rango 5.9 – 
15.6 horas); niños (n≤ 6.5 años de edad (n=11); adultos: ≈35 horas. 
Excreción: Orina (>90% medicamentos sin cambio); heces (pequeñas cantidades). 

                                                           
4
 Hypertensive crisis - Principles of management of rheumatoid arthritis. DynaMedpoweredbyEBSCOhost® [Enlínea]. [Fecha de 

consulta: Noviembre2017]. URL disponible en:  http://dynamed.ebscohost.com. 
5
 Hypertensive crisis - Principles of management of rheumatoid arthritis. DynaMedpoweredbyEBSCOhost® [Enlínea]. [Fecha de 

consulta: Noviembre2017]. URL disponible en:  http://dynamed.ebscohost.com. 
6
 Enalaprilat (intravenous): Drug information,UpToDate®. [Internet]. [Fecha de consulta: Diciembre 2017]. URL disponible en: 

http://www.uptodate.com 

http://dynamed.ebscohost.com/
http://dynamed.ebscohost.com/
http://www.uptodate.com/
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c. POSOLOGÍA 
Falla cardiaca: evitar la administración IV en pacientes con falla cardiaca inestable o 
aquellos que sufren infarto agudo de miocardio. 
Hipertensión: IV: 1.25mg/dosis, administrado durante 5 minutos cada 6 horas; dosis 
de hasta 5mg/dosis cada 6 horas han sido toleradas por hasta 36 horas. Nota: si los 
pacientes reciben concomitantemente terapia diurética, iniciar con 0.625mg iv en 5 
minutos; si el efecto no es adecuado después de 1 hora, repetir la dosis y administrar 
1.25mg en intervalos de 6 horas, si es adecuado, administrar 0.625mg iv cada 6 
horas. 
Conversion de enalaprilat IV a enalapril oral: si no recibe diuréticos 
concomitantemente, iniciar enalapril 5mg una vez al día; si recibe concomitantemente 
diureticos y responden a enalaprilat 0.625mg IV cada 6 horas, iniciar con enalapril 
2.5mg una vez al día; titular posteriormente si es necesario. 
Dosis en insuficiencia renal: 

Adultos: ClCr >30mL/min: no es necesario ajustar dosis. ClCr ≤ 30mL/min: 
iniciar con 0.625mg; si después de 1 hora la respuesta clínica es insatisfactoria, 
puede repetir. Puede luego administrar 1.25mg cada 6 horas. Hemodiálisis 
intermitente (IHD): moderadamente dializable (20% a 50%): iniciar 0.625mg IV 
en un periodo de 5-60 minutos (infusión de 60 minutos). 
Conversion de enalaprilat iv a enalapril oral: ClCr >50mL/min: no es necesario 
ajuste de dosis. ClCr 10-50mL/min: adminsitrar 50% a 100% de la dosis usual. 
ClCr <10mL/min: administrar 25% a 50% de la dosis usual. Diálisis peritoneal: 
administrar 25% a 50% de la dosis usual; no es necesario dosis 
suplementarios, aunque se produce cierta eliminación del medicamento. 

Dosis en insuficiencia hepática: no es necesario ajuste de dosis para pacientes con 
insuficiencia hepática. 

 
VI. TRATAMIENTO 

 
a. SUMARIOS 
 
UpToDate: Realiza las siguientes recomendaciones: 
 
INDICACION RECOMENDACION 

Evaluación y 
tratamiento de 
emergencias 
hipertensivas 

en adultos
7
 

Enfoque general de la terapia: 
La terapia óptima, incluyendo la elección del agente y el objetivo de la presión 
arterial, varía de acuerdo a la emergencia hipertensiva específica. 
En general, no es aconsejable bajar la presión sanguínea demasiado rápido o 
demasiado, ya que el daño isquémico puede ocurrir en lechos vasculares que 
se han acostumbrado a un mayor nivel de presión arterial (es decir, 
autorregulación). Para la mayoría de las emergencias hipertensivas, la presión 
arterial media debe reducirse gradualmente en aproximadamente 10 a 20 por 
ciento en la primera hora y en 5 a 15 por ciento adicional en las próximas 23 
horas. 
Las principales excepciones para la reducción gradual de la presión sanguínea 
en el primer día son: 
- La fase aguda de un stroke isquémico.La presión arterial por lo general no 

se reduce a menos que sea ≥185/110mmHg en pacientes que son 
candidatos para la terapia de reperfusión o ≥220/120mmHg en pacientes 
quienes no son candidatos para terapia de reperfusión. 

- Disección aórtica aguda: La presión arterial sistólica se reduce rápidamente 
a un objetivo de 100 a 120mmHg (que se alcanzará en 20 minutos). 

- Hipertension intracerebral. 
Después de un período adecuado (a menudo de 8 a 24 horas) de control de la 

                                                           
7
 Elliot W., Varon J., AEvaluation and treatment of hypertensive emergencies in adults,UpToDate®. [Internet]. [Fecha de consulta: 

Diciembre 2017]. URL disponible en: http://www.uptodate.com 

http://www.uptodate.com/
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presión arterial, generalmente se administran medicamentos orales y la terapia 
intravenosa inicial es disminuida y se interrumpe. 
 
Emergencia neurológicas: hipertensión grave con signos o síntomas 
neurológicos agudos o síntomas, generalmente es el escenario clínico más 
complicado y difícil, ya que el diagnóstico diferencial incluye condiciones 
variadas que tienen tratamientos dispares, solo algunas de las cuales implican 
habitualmente la disminución de la presión arterial: 
- Stroke isquémico: pacientes con stroke isquémico agudo en evolución a 

menudo no reciben medicamentos antihipertensivos a menos que sean 
candidatos para el activador del plasminógeno tisular y su presión arterial 
inicial sea ≥185/110mmHg o si su presión sanguínea inicial es 
≥220/120mmHg, incluso si no son candidatos para la terapia de reperfusión. 

- Stroke hemorrágico: manejo de presión sanguínea en pacientes con 
hemorragia intracerebral y hemorragia subaracnoidea es complicado por 
riesgos competitivos (ejemplo reduciendo la perfusión cerebral) y beneficios 
(ejemplo reduciendo el sangrado adicional). Un ensayo internacional que 
incluyó 2839 sujetos con inicio de síntomas menor a seis horas antes de la 
presentación y una presión arterial inicial de 150 a 200mmHg encontró que 
reducir la presión arterial (en una hora) a <140mmHg era seguro y produjo 
beneficios no significativos en la muerte y discapacidad mayor. Las guías de 
los Estados Unidos indican que se debe administrar terapia para reducir la 
presión arterial en este entorno si no hay contraindicaciones. Labetalol y 
nicardipino son los fármacos intravenosos más frecuentemente usados 
como agentes de primera línea, aunque las drogas de acción corta podrían 
ser más beneficiosas. 

- Trauma craneal: el trauma craneal con incremento de la presión intracraneal 
puede producir elevaciones severas en la presión sanguínea. La 
hipertensión es usalmente tratada en este contexto solo si la presión de 
perfusión cerebral (presión arterial media menos presión intracraneal) es 
>120mm Hg y la presión intracraneal es >20mmHg. 

- Encefalopatia hipertensiva: en contraste al stroke y trauma craneal, los 
signos y síntomas de encefalopatía hipertensiva (ejemplo cefalea, 
confusión, nauseas, vómitos) usualmente disminuyen después de bajar la 
presión sanguínea. De hecho, la encefalopatía hipertensiva es con mayor 
frecuencia un diagnóstico de exclusión, confirmado retrospectivamente 
cuando el estado mental mejora después que la presión arterial se reduce al 
rango de autorregulación. Por lo tanto, a los pacientes con sospecha de 
encefalopatía hipertensiva se les debe bajar la presión arterial 
aproximadamente entre un 10 y un 20 por ciento durante la primera hora de 
tratamiento. Sin embargo, la reducción adicional debe ser gradual de 
manera que, en comparación con la presión arterial inicial en la 
presentación, la presión es reducida en no más del 25% al final del primer 
dia de tratamiento. Las drogas comúnmente usadas en este contexto 
son clevidipino, nicardipino, fenoldopam y nitroprusiato. 

 
Emergencias cardiacas: las causas más comunes de emergencias cardiacas 
asociadas con elevación severa de la presión sanguínea son disfunción 
ventricular izquierda aguda con edema pulmonar y síndrome coronario agudo 
(incluyendo infarto agudo de miocardio). 
- Insuficiencia cardiaca aguda: pacientes con disfunción ventricular izquierda 

aguda y edema pulmonar deberían usualmente recibir diuréticos de ASA. 
Un vasodilatador fácilmente valorable (ejemplo, nitroprusiato de sodio, 
nitroglicerina) es frecuentemente adicionado para reducir la post carga. 
Las drogas que incrementan el trabajo cardiaco (ejemplo hidralazina) o 
disminuyen de manera aguda la contractilidad cardiaca (ejemplo labetalol u 
otros beta bloqueadores) deberían ser evitados. El objetivo de esta terapia 
es mejora de la insuficiencia cardiaca y mejora en edema pulmonar, que a 
menudo se puede lograr con una reducción de 10 a 15 por ciento en la 
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presión arterial. 
- Sindrome coronario agudo: hipertensión severa asociada con un síndrome 

coronario agudo (incluyendo infarto agudo de miocardio) es apropiadamente 
tratado con fármacos intravenosos como nitroglicerina, clevidipino, 
nicardipino o esmolol para reducir isquemia coronaria subyacente y/o 
incremento del consumo de oxigeno en el miocardio y para mejorar el 
pronóstico. 

 
Emergencia vascular: emergencias vasculares incluyen disección aguda de la 
aorta e hipertensión severa en pacientes que se han sometido recientemente a 
cirugía vascular. 
- Disección Aguda de la Aorta: pacientes con disección aguda de la aorta son 

tratados rápidamente para reducir la presión sanguínea para lograr un 
objetivo sistólico de 100 a 120mmHg dentro de los 20 minutos de 
diagnóstico, aunque este objetivo no se basa en pruebas de ensayos 
clínicos. Primero se administra un betabloqueador intravenoso es 
(usualmente esmolol, pero labetalol, propranolol, y metoprolol también 
pueden ser usados) para reducir la frecencia cardiaca debajo de 60 latidos 
por minuto y la tensión en la pared aórtica. Además, típicamente se requiere 
un vasodilatador (a menudo nitroprusiato o clevidipino) para alcanzar 
rápidamente la presión arterial objetivo. 

- Hipertension severa en pacientes con cirugía vascular reciente: elevaciones 
severas de presión sanguínea pueden amenazar las líneas de sutura y, por 
lo tanto, tales pacientes a menudo son tratados con agentes 
antihipertensivos intravenosos de acción rápida en un entorno de unidad de 
cuidados intensivos. Aunque esta es una práctica común, no hay estudios 
controlados que hayan demostrado el beneficio de esta intervención. 

 
Emergencia renal: hipertensión severa podría ocasionalmente causar lesión 
aguda a los riñones (nefroesclerosis hipertensiva aguda, formalmente llamada 
“nefroesclerosis maligna”). Esta condición es caracterizada por hematuria 
(usualmente hematuria microscópica, puede ser encontrada en 
aproximadamente 75% de pacientes con emergencias hipertensivas) y una 
creatinina sérica elevada. Es importante determinar si estos hallazgos son 
recientes o no, ya que pueden ser anteriores a la elevación de la presión arterial 
severa en algunos pacientes. 
La terapia antihipertensiva a menudo conduce a un empeoramiento de la 
función renal, que a veces requiere diálisis, aunque esta reducción en la función 
renal puede superarse con el control de la presión arterial a largo plazo. 
Fenoldopam esta asociado con una mejora temporal en la función renal y es 
un agente antihipertensivo en paciente con emergencia hipertensiva renal. 
 
Hiperactividad simpática que resulta en Emergencias Hipertensivas: 
- El abandono de agente antihipertensivo de acción corta (especialmente 

clonidina, propranolol, u otros beta bloqueadores) puede estar asociado con 
hipertensión severa y pueden simular los signos y síntomas de 
feocromocitoma. Típicamente, reinstitución de la droga recientemente 
descontinuada podría bajar la presión sanguínea. Clonidina oral comenzará 
a bajar la presión arterial en una hora, sin embargo, algunos beta 
bloqueadores toman un largo tiempo para bajar la presión arterial y, por lo 
tanto, a menudo se requieren medicamentos intravenosos de acción corta 
mientras se espera que el bloqueador beta reinstituido logre un efecto. 

- La ingestión de agentes simpatomiméticos (ejemplo alimentos que 
contienen tiramina en pacientes quienes toman inhibidores 
monoaminooxidasa de manera crónica, compuestos similares a la 
anfetamina, cocaína, etc) pueden precipitar hipertensión severa y daño de 
órgano blanco. Dichos pacientes pueden ser tratados con fentolamina o 
nitroprusiato intravenoso. 

- El feocromocitoma también puede producir hipertensión severa y daño de 
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órgano blanco agudo. 
- La disfunción autonómica severa (ejemplo Guillian-Barre y síndrome Shy-

Drager o lesión aguda de médula espinal) esta ocasionalmente asociado 
con emergencia hipertensiva. Dichos pacientes pueden ser tratados con 
fentolamina, nitroprusiato u otros agentes. 

 
Emergencias hipertensivas durante el embarazo: intravenoso sulfato de 
magnesio, metildopa, hidralazina y labetalol. 

 
BestPractice 
 
INDICACION RECOMENDACIÓN 

Emergencias 

hipertensivas
8
 

HIPERTENSION ACELERADA (MALIGNA) O ENCEFALOPATIA 
HIPERTENSIVA O HEMORRAGIA INTRACRANEAL: 
 
Aumento de la presión intracraneal o nefropatía: 
- Primera línea de tratamiento: labetalol 20mg vía intravenosa c/10 minutps 

según la respuesta, dosis total máxima 300mg o 0.5 a 2mg/min en infusión 
intravenosa. 

- Segunda línea de tratamiento: nicardipino 5mg/h por vía intravenosa 
inicialmente, aumentar en incrementos de 2.5mg/h c/115 min según la 
respuesta, máx 15mg/h. 

- Tercera línea de tratamiento: fenoldopam 0.1 a 0.3 microgramos/kg/minuto 
por vía intravenosa inicialmente, aumentar en incrementos de 0.05 a 0.1 
microgramos/kg/minuto cada 15 minutos según la respuesta, máximo 1.6 
microgramos/kg/minuto. 

 
Presión intracraneal y función renal normales: 
- Primera línea de tratamiento: labetalol 20mg vía intravenosa c/10 minutps 

según la respuesta, dosis total máxima 300mg o 0.5 a 2mg/min en infusión 
intravenosa. 

- Segunda línea de tratamiento: nitroprusiato o nicardipino; nitroprusiato 0.3 a 
0.5mcg/kg/min IV inicialmente, aumentar en incrementos de 0.5mcg/kg/min 
según la respuesta, máximo 10mcg/kg/min; o nicardipino 5mg/h IV 
inicialmente, aumentar en incrementos de 2.5mg/h cada 15 min según la 
respuesta, máx 15mg/h. 

- Tercera línea de tratamiento: fenoldopam 0.1 a 0.3mcg/kg/min IV 
inicialmente, aumentar en incrementos de 0.05 a 0.1mcg/kg/min cada 15 
minutos según la respuesta, máximo 1.6mcg/kg/min. 

 
ACCIDENTE CEREBROVASCULAR ISQUÉMICO AGUDO: 

- Presión arterial sistólica (PAS) ≤ 220mmHg y presión arterial diastólica 
(PAD) ≤ 120mmHg 

- Primera línea de tratamiento: observación atenta ± disminución de la 
presión arterial. 

- Presión arterial sistólica (PAS) >220mmHg y presión arterial diastólica 
(PAD) de 121 a 140mmHg 

- Primera línea de tratamiento: labetalol 20mg IV c/10 min según la 
respuesta, dosis total máxima 300mg, o 0.5 a 2mg/min en infusión IV. 

- Segunda línea de tratamiento: nicardipino; 5mg/h IV inicialmente, aumentar 
en incrementos de 2.5mg/h c/15 min según la respuesta, máx 15mg/h. 

- Presión arterial diastólica (PAD) >140mmHg 
- Primera línea de tratamiento: nitroprusiato 0.3 a 0.5mcg/kg/min IV 

inicialmente, aumentar en incrementos de 0.5mcg/kg/min según la 
respuesta, máximo 10mcg/kg/min. 
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 BestPractice. Emergenciashipertensivas-[En línea]. [Fecha de consulta: Noviembre 2017]. URL disponible en: http:// 

http://bestpractice.bmj.com/best-practice/welcome.html 
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ISQUEMIA MIOCARDICA/INFARTO DE MIOCARDIO: 
- Primera línea de tratamiento: Esmolol y trinitrato de glicerilo; esmolol 50-

100mcg/kg/min IV; ytrinitrato de glicerilo 5-100mcg/min IV; y furosemida 40-
80mg IV inicialmente, aumentar según respuesta. 

- Segunda línea de tratamiento: Labetalol y trinitrato de glicerilo. 
- Tercera línea de tratamiento: Nitroprusiato, 0.3 a 0.5mcg/kg/min IV 

inicialmente, aumentar en incrementos de 0.5mcg/kg/min según la 
respuesta, máximo 10mcg/kg/min. 

 
INSUFICIENCIA VENTRICULAR IZQUIERDA O EDEMA PULMONAR 
- Primera línea de tratamiento: Trinitrato de glicerilo + furosemida; trinitrato de 

glicerilo 5-100mcg/min IV; y furosemida 40-80mg IV inicialmente, aumentar 
según respuesta. 

- Segunda línea de tratamiento: Nitroprusiato + furosemida; nitroprusiato 0.3 
a 0.5mcg/kg/min IV inicialmente, aumentar en incrementos de 
0.5mcg/kg/min según la respuesta, máximo 10mcg/kg/min; y furosemida 40-
80mg segun respuesta. 

 
DISECCION AORTICA 
- Primera línea de tratamiento: Labetalol o esmolol. Labetalol 20mg IV c/10 

min según la respuesta, dosis total máxima 300mg, o 0.5 a 2mg/min en 
infusión IV; o esmolol 50-100mcg/kg/min IV. 

- Segunda línea de tratamiento: Nitroprusiato 0.3 a 0.5mcg/kg/min IV 
inicialmente, aumentar en incrementos de 0.5mcg/kg/min según la 
respuesta, máximo 10mcg/kg/min. Más labetalol o esmolol. 

 
INSUFICIENCIA RENAL AGUDA 
- Primera línea de tratamiento: Fenoldopam 0.1 a 0.3mcg/kg/min por IV 

inicialmente, aumentar en incrementos de 0.05 a 0.1mcg/kg/min cada 15 
minutos según la respuesta, máximo 1.6mcg/kg/min. 

- Segunda línea de tratamiento: Nicardipino 5mg/h IV inicialmente, aumentar 
en incrementos de 2.5mg/h cada 15 min según la respuesta, máx 15mg/h. 

 
ESTADO HIPERADRENERGICO 
 
Uso de drogas simpaticomiméticas 
- Primera línea de tratamiento: Benzodiazepinas (lorazepam o diazepam). 
- Segunda línea de tratamiento: Fentolamina 2 – 5mg en bolo IV. 
- Tercera línea de tratamiento: Labetalol y nitroprusiato. Labetalol 20mg IV 

c/10 min según la respuesta, dosis total máxima 300mg, o 0.5 a 2mg/min en 
infusión IV; y nitroprusiato 0.3 a 0.5mcg/kg/min IV inicialmente, aumentar en 
incrementos de 0.5mcg/kg/min según la respuesta, máximo 10mcg/kg/min. 

Uso de drogas no simpaticomiméticas 
- Primera línea de tratamiento: Fentolamina 2 – 5mg en bolo IV. 
- Segunda línea de tratamiento: Labetalol y nitroprusiato. Labetalol 20mg IV 

c/10 min según la respuesta, dosis total máxima 300mg, o 0.5 a 2mg/min en 
infusión IV; y nitroprusiato 0.3 a 0.5mcg/kg/min IV inicialmente, aumentar en 
incrementos de 0.5mcg/kg/min según la respuesta, máximo 10mcg/kg/min. 

 
ECLAMPSIA 
- Primera línea de tratamiento: hidralazina, labetalol o nicardipino; adjunto 

sulfato de magnesio. 
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DYNAMED 
 
INDICACION RECOMENDACIÓN 

Crisis 
Hipertensiva

9
: 

REVISION DE TRATAMIENTO: 
- Evidencia insuficiente para determinar si los fármacos antihipertensivos reducen 

la mortalidad o la morbilidad en pacientes con emergencias hipertensivas. 
- Urgencia hipertensiva (no evidencia de daño de órgano blanco) puede ser 

tratada con cualquiera de: Nicardipino 20-40mg vo c/8-12h; Captopril 25mg vo 
c/8-12h; Labetalol dosis inicial de 200mg vo, luego adicionar 200-400mg dosis 
después de 6-12 horas si fuera necesario. 

- Emergencia hipertensiva: 
o Admitir a UCI para medicación iv y manejo de órgano lesionado. 
o Medicacion iv y dosis usada para tratar emergencias hipertensivas incluyen: 

 Nicardipino: infusión inicial 5mg/h, incrementando de 2.5mg/h c/5 min 
hasta un máximo de 15mg/h. 

 Nitroprusiato sódico 0.3-0.5mcg/kg/min, incrementado en 0.5mck/kg/min 
cada pocos minutos según sea necesario hasta una dosis máxima de 
10mcg/kg/min. 

 Labetalol: 10-20mg iv seguido de dosis en bolo de 20-80mg en intervalos 
de 10 minutos hasta lograr la presión arterial objetivo hasta un máximo de 
300mg dosis acumulativa. 

 Esmolol: dosis de carga inicial de 500mcg/kg/min durante 1minuto, luego 
50-100mcg/kg/min hasta una dosis máxima de 300mcg/kg/min. 

- El manejo agudo de la presión arterial puede ser individualizada para el tipo 
específico de lesión de órgano blanco: 
 
Disección aguda de aorta: las opciones incluyen: 
o Un beta bloqueador: esmolol o metoprolol 
o Un vasodilatador: nicardipino, nitroprusiato o fenoldopam. 

 
Stroke isquémico agudo: las opciones incluyen: 
Candidatos a trombolisis: 
o Labetalol 10-20mg iv en 1-2 minutos 
o Nicardipino infusión 

No Candidatos a trombolisis: 
o Si la presión arterial sistólica >220mmHg o la presión arterial diastólica 

>120mmHg bajar la presión arterial aproximadamente un 15% (pero no 
más del 25%) durante las primeras 24 horas posteriores al inicio del stroke 
(AHA/ASA Clase I, Nivel C; Hipertensión Canadá Grado D); evitar la 
disminución excesiva de la presión arterial (Hipertensión Canadá Grado D). 

o De lo contrario, se deben suspender los medicamentos antihipertensivos 
(AHA/ASA Clase I, Nivel C). 

 
Hemorragia intracerebral aguda (ICH): evitar bajar la presión arterial sistólica 
a <140mmHg en fase hiperaguda (primeras 24 horas) debido a la ausencia de 
beneficio (relativo al objetivo de < 180mmHg) y alguna sugerencia de daño 
(Hipertensión Canadá Grado A). 
Las guías de 2015 no especifican qué medicamentos antihipertensivos; las 
guías anteriores de 2007 sugieren que los medicamentos potenciales incluyen 
(AHA/ASA Clase IIb, Nivel C): 
o Enalaprilat, esmolol, hidralazina, labetalol, nitroglicerina, nicardipino, 

nitroprusiato (uso con precaución de nitroprusiato podría disminuir el flujo 
sanguíneo cerebral mientras incrementa la presión intracraneal). 

 
Encefalopatía Hipertensiva  las opciones incluyen: 
o Labetalol iv o nicardipino. 
o Evitar nitroprusiato porque podría incrementar la presión intracraneal. 
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INDICACION RECOMENDACIÓN 

Isquemia agudo de miocardio: 
o Nitroglicerina es la droga de elección. 
o No usar nitroglicerina si el paciente se encuentra tomando inhibidores de la 

fosfodiesterasa (incluyendo sildenafilo, tadalafilo) dentro de las últimas 48 
horas. 

o Alternativas a nitroglicerina incluyen labetalol, esmolol, clevidipino, 
nicardipino. 

o Enalaprilat ha sido asociado con incremento de mortalidad cuando se 
administra durante las primeras 24 horas de infarto de miocardio. 

o Nitroprusiato puede aumentar la mortalidad cuando se infunde poco 
después del inicio del infarto agudo de miocardio 

 
Hipertension aguda post-operatoria: las opciones incluyen 
o Esmolol, nicardipino, clevidipino, labetalol, nitroprusiato. 

 
Edema pulmonar agudo: las opciones incluyen: 
o Nitroglicerina o nitroprusiato. 

 
Falla renal aguda: las opciones incluyen: 
o Nicardipino, fenoldopam, clevidipino. 

 
Encefalopatia hipertensiva: las opcionesincluyen: 
o Labetalol iv o nicardipino. 
o Evitar nitroprusiato podría incrementar la presión intracraneal. 

 
Preeclampsia/eclampsia: las opciones incluyen: 
o Labetalol, hidralazina, nifedipino. 
o Nitroprusiato e inibidores de la enzima convertidora de angiotensia están 

contraindicadas en pacientes embarazadas. 
o El tratamiento usualmente también incluye sulfato de magnesio. 

 
b. GUÍAS DE PRÁCTICA CLÍNICA (INTERNACIONALES) 
 
GUIDELINES FOR THE MANAGEMENT OF ARTERIAL HYPERTENSION (European 
Society of Hypertension/European Society of Cardiology) (2013)10, señala lo 
siguiente: 
 

Emergencias y Urgencias Hipertensivas: 
Las emergencias hipertensivas son definidas como grandes elevaciones en la presión 
arterial sistólica o presión arterial diastólica (>180mmHg o >120mmHg, 
respectivamente) asociadas con impedimento o lesión progresiva de órganos diana, 
como cambios neurológicos importantes, hemorragia intracraneal, encefalopatía 
hipertensiva, infarto cerebral, falla aguda ventricular izquierda, edema pulmonar 
agudo, disección de aorta, falla renal, o eclampsia. 
 
El tratamiento de emergencias hipertensivas depende del tipo de órgano blanco 
asociado y los rangos de disminución, o la disminución extremadamente prudente, de 
presión arterial en stroke agudo a una pronta y agresiva reducción de la presión 
arterial en edema pulmonar o disección de aorta. En la mayoría de los otros casos, se 
sugiere que el médico induzca una pronta pero parcial disminución de la presión 
arterial. 
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Los fármacos usados, son inicialmente intravenosos y posteriormente orales. 
Labetalol, nitroprusiato de sodio, nicardipino, nitratos y furosemida están entre los 
agentes intravenosos usualmente empleados pero en los pacientes gravemente 
enfermos, el tratamiento debería ser individualizado por los médicos. 

 
DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LAS CRISIS HIPERTENSIVAS EN ADULTOS EN 
LOS TRES NIVELES DE ATENCIÓN (2013)11: 
 

Prevención secundaria: Tratamiento general (E: Evidencia/R: Recomendación/Punto 
de buena práctica). 
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Tratamiento específico: Encefalopatía hipertensiva 

 
 

Tratamiento específico: Eventos cerebrovasculares 
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Tratamiento específico: Hemorragia intracerebral y subaracnoidea 

 
 

Tratamiento específico: Infarto agudo de miocardio 

 
 

Tratamiento específico: Edema agudo pulmonar y falla ventricular 

 
 

Escenarios Comunes de las Emergencias Hipertensivas: Disección de Aorta 
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GUIDELINE OF ARTERIAL HYPERTENSION (2016)12 
 

 
 

VII. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN EFICACIA/EFECTIVIDAD 
 

a. REVISIONES SISTEMATICAS 

 

PEREZ M., (2008)13 (COHRANE); realizaron una revisión sistemática con el objetivo de 

encontrar y cuantificar la evidencia del ensayo controlado aleatorizado (ECA) para el 

tratamiento farmacológico antihipertensivo de pacientes con una emergencia 

hipertensiva, definida como la hipertensión marcada asociada con el daño agudo al 

órgano blanco. 
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La revisión buscó responder las siguientes dos preguntas mediante ensayos controlados 

aleatorios (ECA): 

1) ¿La terapia con medicamentos antihipertensivos en comparación con el placebo o 

ningún tratamiento afecta la mortalidad y la morbilidad en pacientes que presentan una 

emergencia hipertensiva? 

2) ¿Ofrece una clase de medicamentos antihipertensivos de primera línea una ventaja 

terapéutica, en términos de mortalidad y morbilidad, sobre otra en pacientes con una 

emergencia hipertensiva? 

 

Quince ensayos controlados aleatorizados (que representaron 869 pacientes) cumplieron 

los criterios de inclusión. Dos ensayos incluyeron un brazo con placebo. Todos los 

estudios (excepto uno) fueron ensayos abiertos. Se evaluaron siete clases de 

medicamentos en esos ensayos: nitratos (9 ensayos), inhibidores de la ECA (7), 

diuréticos (3), bloqueadores de los canales de calcio (6), antagonistas adrenérgicos alfa-1 

(4), vasodilatadores directos (2) y agonistas de dopamina (1). 

 

Los datos del evento de mortalidad se informaron en 7 ensayos. No se realizó el meta-

análisis de los resultados clínicos debido a datos insuficientes. El efecto agrupado de 3 

fármacos antihipertensivos diferentes en un ensayo controlado con placebo mostró una 

mayor reducción estadísticamente significativa en los valores sistólicos [WMD -13.14, IC 

95% -19.48, -6.80] y diastólicos [WMD -8.03, IC 95%, -12,61 -3.45] presión arterial con 

terapia antihipertensiva. 

 

No hay evidencia de estudios controlados aleatorizados (ECA) que demuestre que los 

fármacos antihipertensivos reducen la mortalidad o la morbilidad en pacientes con 

emergencias hipertensivas. Además, no hay evidencia suficiente de ECA para determinar 

qué fármaco o clase de fármaco es más efectivo para reducir la mortalidad y la 

morbilidad. Hubo algunas diferencias menores en el grado de disminución de la presión 

arterial cuando se compara una clase de fármaco antihipertensivo con otra. Sin embargo, 

la importancia clínica es desconocida. Se necesitan ECA para evaluar diferentes clases 

de fármacos para determinar los resultados de mortalidad y morbilidad a largo plazo. 

 

Tipos de medida de resultado: 

Resultados primarios: 

 Total de eventos adversos graves 

 Mortalidad por cualquier causa 

 Compuesto de eventos cardiovasculares no fatales que incluyen: infarto de 

miocardio, angina inestable, disección de aneurisma aórtico, insuficiencia renal 

aguda, accidente cerebrovascular e insuficiencia respiratoria (que requiere 

ventilación mecánica). 

Resultados secundarios: 

 Cambio de media ponderada en la presión arterial sistólica (PAS), la presión 

arterial diastólica (PAD) y en la frecuencia cardíaca (FC), durante el período de 

tratamiento. 

 Retiros debido a efectos adversos. 

 

Comparaciones según los resultados: 

Primarios: 

 Total de eventos adversos graves: Ningún ensayo informó total de eventos 

adversos graves. 
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 Mortalidad por cualquier causa: La mortalidad fue reportada en 7 estudios [Angeli 

1991; Beltrame 1998; Hirschl 1999; DANISH II 1986; Nelson 1983; Verma 1987; 

Schreiber 1998] y totalizaron 6 muertes en 3 ECA. El grupo al que se asignaron 

originalmente los pacientes muertos no se informó de 5 de las muertes. En un 

ECA, un paciente tratado con hidralazina murió de una ruptura del tabique 

interventricular [Verma 1987]. En 4 ensayos, la mortalidad se informó como nula. 

En 8 ensayos no se mencionó la mortalidad. Es posible que no haya muertes 

durante el corto rango de seguimiento (6-24 horas), pero es imposible estar 

seguro. 

 Compuesto de eventos cardiovasculares no fatales: 

- Compuesto: Los eventos cardiovasculares fueron reportados en 5 estudios 

[Beltrame 1998, Hamilton 1996, Hirschl 1999, DANISH II 1986, Schreiber 

1998]. No se encuentran estudios que reporten eventos cardiovasculares como 

un compuesto. 

- Infarto miocardio: Un ensayo controlado con placebo [Hamilton 1996] informó 

este resultado. No hubo diferencias estadísticamente significativas entre los 

IECA y el placebo (RR 0,72; IC del 95%: 0,31 a 1,72). Tres estudios directos 

reportaron este resultado. No hubo diferencias estadísticas en los infartos de 

miocardio entre los nitratos (2,7%) y los antagonistas alfa-adrenérgicos (5%) 

[RR 0,55; IC del 95%: 0,09-3,17; Schreiber 1998]; o nitratos (16%) versus 

diuréticos (12.5%) [RR 1.30; IC del 95%: 0.40-4.19, Beltrame 1998]; o entre 

diazóxido (3.5%) vs. dihidralazina (4%), [RR 0.86, IC del 95%: 0.06- 12.98, 

DANISH II 1986]. 

- Edema pulmonar que requiere ventilación mecánica: Tres ensayos [Hamilton 

1996; Hirschl 1999; Schreiber 1998] informaron este resultado. No se realizó un 

meta-análisis porque había solo un ensayo para cada comparación. No hubo 

diferencias estadísticamente significativas entre el captopril y el placebo (RR 

0,40; IC del 95%: 0,09 a 1,86), los nitratos y el antagonista alfa-adrenérgico 

(RR 4,12; IC del 95%: 0,20 a 84,24) o entre los nitratos y el inhibidor de la ECA 

(RR 0,33; IC del 95%: 0.01-7.78). 

Además de lo anterior, los ensayos no informaron ninguna de nuestra lista de 

eventos CV (angina inestable, disección de aneurisma aórtico, insuficiencia 

renal aguda o accidente cerebrovascular). Se informó un evento cardiovascular 

adicional que no figuraba en nuestra lista: asistolia, que ocurrió en un paciente 

aleatorizado a un inhibidor de la ECA [Hirschl 1999]. 

Secundarios: 

 Retiro debido a efectos adversos: Solo un ensayo que comparó un alfa-

bloqueante con nitroglicerina informó retirada debido a eventos adversos 

[Schreiber 1998]. No hubo diferencias significativas entre estas dos clases de 

fármacos (5% frente a 2,7%; [RR 3,38; IC del 95%: 0,17 a 68,84]). 

 Cambio de media ponderada en la presión arterial sistólica (PAS), la presión 

arterial diastólica (PAD) y en la frecuencia cardíaca (FC), durante el período de 

tratamiento: Para este resultado secundario, todos los ensayos proporcionaron 

algunos datos y los autores agruparon estos datos. 

Nitratos versus inhibidores de la ECA: Un ensayo comparó un nitrato con un 

inhibidor de la ECA [Hirschl 1999]. No se encontraron diferencias 

estadísticamente significativas entre los dos grupos en la presión arterial sistólica 

o diastólica o la frecuencia cardíaca. 
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Hirschl 1999: Hirschl MM, Schreiber W, Woisetschlager C, Kaff A, Raab H. 

[Sublingual nitroglycerin or intravenous enalaprilat in preclinical treatment of 

hypertensive patients with pulmonary edema]. [German]. Zeitschrift fur Kardiologie 

1999;88(3):208–214. 
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Una limitación en la revisión es que la mayoría de los estudios incluidos fueron pequeños 

(promedio 58 pacientes por estudio). Además, con la excepcón de estudio de Hamilton et 

al 1996, todos los estudios fueron de pobre calidad. 

 

Quizás fue sorprendente y definitivamente decepcionante que no se pudiera encontrar 

evidencia de ensayos aleatorios controlados para responder a la primera pregunta 

planteada. El único ensayo disponible controlado con placebo demostró que la presión 

arterial se redujo con los medicamentos en comparación con el tratamiento control, sin 

embargo, era demasiado pequeña y de muy corta duración para evaluar la morbilidad y la 

mortalidad. 

 

El enfoque actualmente aceptado para el tratamiento inmediato de las emergencias 

hipertensivas en la práctica clínica se basa principalmente en una serie de casos 

publicados en 1959 [Gifford 1959]. En este estudio llevado a cabo durante un período de 
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18 meses, el autor demostró la capacidad de reducir la presión arterial con nitroprusiato, 

en minutos, en 8 pacientes con emergencias hipertensivas (principalmente pacientes con 

encefalopatía hipertensiva) cuyas presiones sanguíneas se habían mantenido elevadas 

después del tratamiento con reserpina o hidralazina. Sin embargo, no informó los 

resultados clínicos, por lo que no se sabe si estos pacientes mejoraron como resultado de 

la disminución de la presión arterial. Gifford recomendó la pronta reducción de la presión 

arterial en situaciones clínicas distintas a la encefalopatía hipertensiva, como la 

hemorragia intracerebral o subaracnoidea o la insuficiencia ventricular izquierda aguda. 

La falta de evidencia de ECA deja la posibilidad clara que en algunos entornos clínicos 

definidos como emergencias hipertensivas, el tratamiento antihipertensivo inmediato 

podría estar haciendo más daño que bien. 

 

La presente revisión tampoco proporciona ninguna evidencia de mortalidad y morbilidad 

de ECA para informar a los médicos sobre qué clase de fármaco antihipertensivo de 

primera línea proporciona más beneficios que daños en emergencias hipertensivas. Esta 

falta de evidencia se debió al hecho que los ensayos fueron demasiado pequeños, no 

siguieron a los pacientes durante un período de tiempo suficientemente largo y con 

frecuencia no informaron todos resultados importantes. Además, todos los ECA excepto 

uno fueron ensayos abiertos y, por lo tanto, la ocultación de la asignación no fue posible 

en la mayoría de los casos. Aunque estas deficiencias de los ensayos probablemente no 

afectarían los resultados de mortalidad y morbilidad, podrían sesgar la presión arterial y 

los datos de la frecuencia cardíaca. Tampoco encontramos ensayos clínicos 

aleatorizados (ECA) que compararan diferentes estrategias para reducir la presión 

arterial. Por lo tanto, qué tan rápido o qué cantidad de presión sanguínea debe reducirse 

en las emergencias hipertensivas permanece desconocida. 

 

Los autores concluyeron: 

 No hay evidencia de ECA que los fármacos antihipertensivos reduzcan la 

mortalidad o la morbilidad en pacientes con emergencias hipertensivas, que se 

define como la hipertensión marcada asociada con daño agudo de los órganos 

blancos. Además, no hay evidencia suficiente de ECA para determinar qué fármaco 

o qué clase de fármaco es más efectivo para reducir la mortalidad y la morbilidad. 

Hubo algunas diferencias menores en el grado de disminución de la presión arterial 

entre las clases de drogas; sin embargo, la importancia clínica es desconocida. 

 Esta revisión demuestra una eficacia para reducir la presión arterial para: nitratos, 

inhibidores de la ECA, diuréticos, antagonistas alfa-adrenérgicos, bloqueadores de 

los canales de calcio y agonistas de la dopamina. Los nitratos (incluido el 

nitroprusiato) se han estudiado más; por lo tanto, si un paciente de emergencia 

hipertenso no puede ser tratado como parte de un ensayo clínico aleatorizado 

(ECA) y hay un nitrato disponible, es una opción razonable de terapia. 

 

ALEXANDER P., (2015)14; realizaron una revisión sistemática con el objetivo de describir 

la eficacia y la seguridad de: 1) vasodilatadores intravenosos actualmente disponibles 

para pacientes en los departamentos de emergencias (DE) de los Estados Unidos con 

insuficiencia cardíaca aguda (ICA) o 2) vasodilatadores intravenosos que aún no están 

disponibles, pero que han completado ensayos clínicos de Fase III en ICA, y puede estar 

disponible para su uso en el futuro. 
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Se realizaron consultas de búsqueda de múltiples términos para recuperar 

investigaciones que involucraran nitroglicerina, nitroprusiato, enalaprilat, hidralazina, 

relaxina y nesiritida. 

 

Un total de 36 estudios fueron incluidos para la revisión. Los documentos incluidos 

cumpleron con los siguientes criterios: 1) los pacientes debían ser tratados activamente e 

inscritos dentro de las 24 horas posteriores a la presentación en el DE, ya sea en el 

servicio de urgencias u otro entorno similar de cuidados agudos; 2) el tratamiento debía 

implicar al menos uno de los ocho vasodilatadores de interés: nitroglicerina (NTG), 

nitroprusiato, enalaprilat, hidralazina, nesiritida, dinitrato de isosorbida, clevidipino y 

relaxina; 3) el estudio tuvo que abordar al menos una de dos categorías de criterios de 

valoración: eficacia (presión arterial o mejora de los síntomas) o seguridad (hipotensión, 

muerte, disfunción renal o readmisión hospitalaria). 

 

El hallazgo principal fue que los nitrovasodilatadores IV, cuando se usan en el tratamiento 

de la insuficiencia cardíaca aguda en los DE y entornos similares al DE, mejoran los 

síntomas a corto plazo y parecen seguros de administrar. No hay datos que sugieran que 

tengan un impacto sobre la mortalidad. Otros vasodilatadores de uso común como la 

hidralazina y el enalaprilat tienen muy pocos datos publicados sobre su seguridad y 

eficacia. 

 

b. ESTUDIOS 

 

RUTLEDGE J., (1988)15, realizaron un estudio en cinco centros, doble ciego para evaluar 

la eficacia y tolerabilidad de enalaprilat intravenoso en el tratamiento de hipertensión 

moderada (100 a 114mmHg) o severa (115 a 130mmHg). 

 

Se estudiaron 65 pacientes con hipertensión moderada o severa. En el grupo de 

hipertensión moderada se compararon enalaprilat intravenoso (22 pacientes) vs placebo 

intravenoso – dextrosa 5% – (20 pacientes), y compararon con furosemida en el grupo 

con hipertension severa (12 pacientes con enalaprilat y 11 pacientes con furosemida). 

Las dosis empleadas fueron enalaprilat 1.25 o 5mg; placebo (dextrosa 5%) o furosemida 

(40mg/80mg) en intervalos de 6 horas IV hasta 48 horas. 

 

La presión arterial media diastólica en posición supina fue reducida significativamente 

(p≤0.01) en el grupo de enalaprilat que en el grupo con placebo de 1 a 24 horas (-12 vs -

4mmHg), con 59% de los pacientes respondedores a enalaprilat comparado con un 30% 

de los pacientes respondedores a placebo. 

 

En la hipertensión severa, reducciones significativas (p≤0.05) fueron notadas en la 

presión arterial diastólica media en posición supina en el grupo de enalaprilat comparado 

con furosemida de 1 a 12 horas (-17 vs -8mmHg) con 36% vs 20% de los pacientes 

respondedores y a 13 a 24 horas (-17 vs -8mmHg) con 33% vs 11% de los pacientes 

respondedores. No se observó diferencia significativa en la presión arterial sistólica entre 

enalaprilat y furosemida. 
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WENZEL U., (1998)16, realizaron un estudio para descubrir como los médicos en el 

hospital estaban manejando los casos de crisis hipertensiva (CH). Los médicos 

participaron en un estudio de cuestionario con elecciones multiples, relacionado al 

diagnóstico de CH, cualquier diagnóstico de emergencia y la elección de la droga 

antihipertensiva elegida, estos cuestionarios fueron distribuidos entre el grupo médico. 

463 cuestionarios fueron enviados y 325 completados (tasa de respuesta del 70%). 

 

Los valores de presión arterial mas frecuentemente mencionados característicos para CH 

fueron >200 sistólica y >120 diastólica, 160/90 fue el valor mas frecuente como objetivo 

terapéutico que la mayoría de los médicos quería alcanzar dentro de los 30 a 60 minutos. 

El calcio antagonista nifedipino fue la droga de primera elección para casi todas las 

presentaciones clínicas; y el segundo lugar fue urapidil intravenoso, un alfa agonista. 

Nitroglicerina fue nombrado como primera elección solo para edema pulmonar o infarto 

de miocardio. 

 

VIII. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN SEGURIDAD 
 
a. SUMARIOS 

 
UPTODATE17,18 
 
Enalaprilat es el éster etílico del inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina 
(ECA), enalapril, por vía intravenosa. La respuesta hipotensora a enalaprilat es 
impredecible y depende del volumen plasmático y de la actividad de la renina plasmática 
en pacientes individuales con una emergencia hipertensiva. Los pacientes hipovolémicos 
con una alta actividad de renina plasmática tienen más probabilidades de tener una 
respuesta hipotensora excesiva. Además, los inhibidores de la ECA están 
contraindicados en el embarazo, estenosis severa de la arteria renal con isquemia global 
e hiperpotasemia severa. 
 
Dado que enalapril se convierte en enalaprilat, las reacciones adversas asociadas con 
enalapril también pueden ocurrir con enalaprilat. Los rangos de frecuencia incluyen datos 
de pruebas de hipertensión y falla cardíaca. En general, se han observado mayores tasas 
de reacciones adversas en pacientes con insuficiencia cardíaca; sin embargo, la 
frecuencia de los efectos adversos asociados con el placebo también se incrementa en 
esta población. 
 
1% a 10%: 

Cardiovascular: hipotensión (2% a 5%) 
Sistema nervioso central: dolor de cabeza (3%) 
Gastrointestinal: náuseas (1%) 

 
<1%, después de la comercialización y/o informes de casos: angioedema, estreñimiento, 
tos, mareos, fatiga, fiebre, infarto de miocardio, erupción cutánea. 
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 Wenzel U., Sthal R., Grieshaber M., Schwietzer G., Diagnostic and therapeutic measures taken by doctor son patients in a 
hypertensive crisis: an enquiry of 56 medical centres, Ditsch. Med. Eschr. 123 (1998), 443-447. 
17

 Elliot W., Varon J., Evaluation and treatment of hypertensive emergencies in adults. UpToDate®. [Internet]. [Fecha de consulta: 
Diciembre 2017]. URL disponible en: http://www.uptodate.com  
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 Enalaprilat (intravenous): Drug information. UpToDate®. [Internet]. [Fecha de consulta: Diciembre 2017]. URL disponible en: 
http://www.uptodate.com 
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b. AGENCIAS REGULADORAS19 

 
Debido a que el enalapril se convierte en enalaprilat, también se puede esperar que 
ocurran las reacciones adversas asociadas con las tabletas de enalapril con enalaprilat 
IV. 
 
La incidencia de hipotensión sintomática es del 3,4% con enalaprilat IV. Otras 
experiencias adversas que ocurrieron en más del uno por ciento de los pacientes fueron 
cefalea (2.9%) y náuseas (1.1%). Las reacciones adversas que ocurren en 0.5 a 1.0% de 
los pacientes en ensayos clínicos controlados incluyen infarto de miocardio, fatiga, 
mareos, fiebre, erupción y estreñimiento. 
 
c. VIGIACCESS20 
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 Health Canada, PRODUCT MONOGRAPH PrVASOTEC® IV Enalaprilat Injection 1.25 mg/mL in 2 mL vials [En línea].  [Fecha 
de consulta: Diciembre 2017]. URL disponible en: https://www.canada.ca/en/health-canada/services/drugs-health-products/drug-
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IX. RESUMEN DE LA EVIDENCIA COMPARATIVA EN COSTO 
 
a. COSTOS 

 

Medicamento 
Precio unidad 

(S/) 
Dosis* 

Tratamiento 
(02 días) 

Precio 
tratamiento (S/) 

Enalaprilat 1.25mg/mL 
inyectable x 2mL 

60.00 1.25 a 5mg c/6h 10mg – 40mg 240.00 – 960.00 

Nitroprusiato sódico 10mg/mL 
inyectable x 5mL  

34.99 – 128.11 0.25 – 10mcg/kg/min   

*60 Kg 

 
X. RESUMEN DEL ESTATUS REGULATORIO 

 
a. AGENCIAS REGULADORAS 

 

MEDICAMENTO 
INDICACIONES APROBADAS 

CANADA
21
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Enalaprilat IV esta indicado para el tratamiento de hipertensión cuando la terapia oral no es 

práctica. 

Se ha estudiado solo con otro agente antihipertensivo, la furosemida, que mostró aproximadamente 

efectos aditivos sobre la presión arterial. 

Debido a la experiencia insuficiente con enalaprilat iv en el tratamiento de la hipertensión acelerada 

o maligna, este medicamento no se recomienda en tales situaciones. 
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b. LISTA MODELO DE MEDICAMENTOS ESENCIALES DE LA ORGANIZACIÓN 

MUNDIAL DE LA SALUD (OMS) 

 
En la 20° Lista Modelo de Medicamentos Esenciales de la OMS para adultos22, no se 
encuentra incluido el medicamento enalaprilat 1.25mg/mL inyectable. 
 
c. PETITORIO NACIONAL UNICO DE MEDICAMENTOS ESENCIALES (PNUME) 

 
En el Petitorio Nacional Único de Medicamentos Esenciales (PNUME)23 no se encuentra 
incluido el medicamento enalaprilat 1.25mg/mL inyectable. 
 

XI. CONCLUSIONES 
 
En base a la revisión y análisis de la evidencia respecto al medicamento Enalaprilat 

inyectable, el Equipo Técnico acuerda no incluirlo en el Petitorio Nacional Único de 

Medicamentos Esenciales (PNUME) debido a que no hay evidencia que demuestre 

mayores beneficios de eficacia y seguridad que la alternativa existente en el PNUME 

vigente. 
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