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REVISIONES TERAPEUTICAS 

IPRONIAZIDA 

JosÉ L. PELÁEz CuETO. 

k'l iproniazida es el fosfato de 1-isonicotinil-i"o­
proril hidrazida fig. 1 l. y fue descubierta en el año 
1S51 por el doctor H. H. Fox en los laboratorios Hof­
fmann-la Roche cuando se hallaba trabajando en la 
síntesis de nuevos productos para el t ratamiento de 
la tuberculosis. Se introdujo originalmente en el tr·t­
tamiento de esta enfermedad (GRUXBERG y Scn::."T­
ZER 1

, BOSWORTH, WRIGHT. FIELDING V WILSON ｾＩ Ｌ＠

pero por su acción estimulante central, que po Ha 
desembocar en una f ranca psicosis. fue pronto aban­
donada SELII<OFF. ROBITZEK y ORXSTEIN ·. O'Crx­
XOR. HOWLETT y \VAGXER 1

• COATES. BRICKMAY y 
ｾｦ ｅａｄｅ＠ · . dando preferencia así a la isoniazida. 

En abril de 1957 tres gr upos de investigadores 
dieron a conocer. en una reunión de la American Psv­
chiatric Association. los resultados obtenidos c;m 
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esta droga en diversos estados depresivos. KLINE. 
SAUNDERS y LOOMER la señalaron como de cierta E'fi­
cacia en los enfermos con depresión. CRANE notó cam­
bio del carácter en los enfermos tuberculosos que to­
maban iproniazida. SCHERBEL, SCHUCHTER y HAr:u­
SON vieron que los enfermos con artritis r eumatoide 
que tomaban el medicamento, mejoraban extraordi­
nariamente. 

Desde estas comunicaciones se generalizó el em­
pleo de la iproniazida en el tratamiento de diversas 
afecciones psiquiátricas. 

Fue un hecho casual el que dio lugar a que es ta 
nueva droga se usara en la terapéutica de la angina 
de necho. A mediados de 1957, CESARMAN ° observó 
la desaparición del dolor en un enfermo que padecía 
depresión y angor pectoris, y al que se había adn.i­
nistrado la droga, y que reaparecía con igual inten­
sidad al suspenderle la administración del fármaco. 
Este hecho le llevó a ensayar el medicamento rn 
otros enfermos anginosos, encontrando en todos ellos 
el resultado conseguido en el primero. Uno de estos 
pacientes refirió al doctor CossiO. de la Argentina. 
que, habiendo sido tratado en Méjico por el doctor 
CESARMAN con iproniazida, le ha;bían desruparecido l11s 
dolores, lo que motivó que este autor, sin conocer las 
experiencias que estaban desarrollando en Méjico, 
iniciara otras en Buenos Aires 7 • 

Los jalones que acabamos de referir, y el hecho 
demostrado por ZELLER y colaboradores 8 , en 1952, 
de que la iproniazida inhibe la monoamino oxidaf'a, 
marcan las tres direcciones en que se ha orientado 
el extraordinario e intenso estudio que ha alcanzado 

la Jproniaztda: lrafamH 11fo de dn·c-rsas pswos1s, tr11• 
tan11cnto de la anyina de pecho e· in r cs liyación de 
Jla/'cl de ciertas a m in as: 110radrcnalina y srrotonin11• 

Estudios bioquímicos 1¡ mccrotismo ele· acrió11. 

La hipótesis general que se ha lanzado sobre P) 
mecanismo de acción de la iproniazida es In siguie:n­
te: la adrenali na. noradrenalina ) serotonina intpr. 
vienen normalmente en el estado de alerta y vigilia, 
estimulando los centros nerviosos; la degradac;ó1: 
metabólica de estas ami nas se lleva a cabo. cnlrt> 
otras enzimas (citocromo oxidasn. DOPA ｯｸｩ､｡ｳｾ＠ v 
conjugasas ). principalmente po1· la monoamino oxi· 
dasa IMAO ), lo que hace que cuando la actividad de 
esta última se halle aumentada. sea baja la <'OllC'"n· 
tración de noradrenalina y 5-hidroxitriptamina en "i 
cerebro; si contamos con una droga. la iproniaz;d'l, 
que inhiba la actividad d(• la ｾＱａｏＮ＠ aumenlarú el ni· 
\'el de estas ami nas ｳ ｩｭ ｰ｡ｕ｣ｯｭ•ｭｾ＠ t lea!', ,. obtenurr 
mos los resultados de una cstimulación cit•l S. X. c.; 

La monoamino <•xidasa fue drscubit•Jl a t'll el ar,o 
192 por Bt:R:\1HEI:-: 0 , y se <·ncucntra en c·untidades 
significativas en los túbulos rcnalt•s, ｨｩｾｮ､ｯＬ＠ rnuc'.>sn 
intestinal y cerebro. y <'n (!('fJUcrws c-ant"ladt·s en 
otros órganos y tejidos . Zgr.J.t.R y • dt'rnostró In 
inhibición de la ｾＱａｏ＠ por q ron1 z d 1' t m 
que esta mhib1c1on no !3olu l:>é 1 eahza in v1tlo . 
sino " in vivo". 

Sus experiencias demu estr an que después de la 
administración de 10 miligramos de la droga por 
kilogramo de peso, a ratas, la actividad de la MAO 
en el hígado homogeneizado, mitocondrias de hígado 
y cerebro. está muy baja cuando se compara con )f\S 

anim ales control. La inhibición es irreversible 
BLASCHKO y colaboradores 11 demostraron que la 

MAO oxida la adrenalina, y que la efedrina inhibe la 
oxidación por competición '", y GALDUM y KwPT· 
KOSKI n, que esta inhibición lleva como r esultad0 !a 
acumulación de adrenalina y noradrenalina liberada 
en los ner vios simpáticos. A este r especto, es intere· 
san te señalar los trabajos de FRn;No y colaborado· 
res 14

, que pensaron que si la MAO j uega un papel 
importante e n la inactivación de la noradrenalina en 
los normales, su inhibición por la iproniazida dPbc 
resultar en una potenciación de los efectos fisioló· 
gicos de ésta sobre el pulso, presión arterial , etc , Y 
que deberían encontrarse aumentados sus niveles 
plasmáticos, y de eliminación por la orina, especial· 
mente después de una infusión intravenosa. Los an· 
tores hicieron un estudio en 10 s ujetos normales, con 
inyección intravenosa de noradrenalina, antes y des­
pués de la administración de iproniazida (10 mili· 
gramos/ Kg. de peso), y demost raron que el pulso. 
presión arterial, niveles plasmáticos y ･ｬｩ ｭｩｮ｡｣ｩ ￳ｾ＠
por la orina, no sufrían ningún cambio. Para exph· 
car esta discrepancia sugieren la hipótesis de que, 
a semejanza con lo que ocurre en los estudios con 
serotonina 1 ' pudiera ser que, " in vivo" , la ipronia· 
zida tuviera efecto sobre el metabolismo de est:ts 
aminas en el cerebro, pero ninguno o muy pequeño 
sobre el metabolismo periférico. 
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La seroton_ina se_ locali_za. en el cerebro, principal­
mente en el area lupotalamiCa; la formación reticu­
lar del cerebro medio y los componentes del rinenré­
falo, que son consideradas como partes del substrato 
anatómico de la emoción 1

';. La oxidación r!e la 5-hi­
droxitriplamina por la MAO representa el principal, 
si no el único, paso inicial de su metaboiismo. La 
administración de una sola dosis grande de ipronia­
zida (100 mgr / Kg. de peso) a animales ele ･ｸｰｾ＾ｲｩﾭ

menlación, causa una subida en la serotonina ce'·f'­
bral y un aumento menor en la concentración de .,0 _ 

radrenalina 17
, sin obtener resultados farmacoló?i­

cos; menores dosis (25 miligramos por kilogramo Je 
peso) durante tres-cuatro días hacen que en los ani­
males aparezcan signos de excitación, midriasis y 
otros signos de estimulación simpática, aumentan­
do la concentración cerebral de las aminas simpatieo)­
miméticas dos veces la cantidad normal· con 50 mi­
ligramos por kilogramo de peso. diarios,' se ｰｲ･ｳ･ｮｾ｡＠
intensa excitación alrededor del día tercero de la ad­
ministración, y los niveles de serotonina y noradre­
nalina aumentan 2-3 vece;, lo normal. Se demuestra, 
pues, que existe una relación entre los efectos farma­
cológicos de la iproniazida y el aumento de los ni\'e­
les de estas aminas en el cerebro, y no parece q11e 
Jos efectos sobre el cerebro puedan atribuirse a 1111a 
acción de la droga •·per se", ya que la inyección de 
una sola dosis grande no va seguida de eféclos far­
macológicos. Otros trabajos demostrando el aumf'n­
to de los niveles de serotonina y noradrenalina en el 
cerebro de animales a los que se les administra la 
droga, han sido comunicados por SPECTOR y colabo­
radores 1

', l.'DE:\'FRH;:\'n y colaboradores 1", PLJ:TS­
cn " y ｂｾ［ｒｎｓｏｉｉＺ｜Ｇ＠ y LOZAITYTE - , entre otros. 

La administración por KABAKOW. WEJ:\'STEI'\ y 
Ross -2 de iproniazida a un enfermo con tumor c:>r­
cinoide le aumentaba la ''hiperserotoninemia'', con 
acentuación clínica del "flushing" y de la diarrea. 
Concomitantementc disminuyó la excreción de ácitlo 
5-hidroxiindol acético (producto final del metabolis­
mo de la serotonina) en la orina, Yolviendo a elevar­
se su eliminacién cuando se suspendió la medicacion. 
Esta disminución del ácido indolacético en la ornoa 
cuando se administra la iproniazida ha sido ｶｩｳｾ｡＠
también por otros autores en los animales de experi­
mentación, aunque la serotonina se esté destruyen­
do en la misma r.roporción que en los no tratadof:, y 
WEISSBACII 2

\ con serotonina radioactiva, parece ha­
ber demostrado otra ruta de metabolismo. diferente 
del indo! acético, en estas condiciones. 

Un aspecto muy interesante es el que se refiere 
a si el beneficio de la administración de inroniazida 
en el tratamiento de la angina de pecho depende del 
aumento de estas aminas en el corazón, y PLETSCHER 
Y PELLMONT Ｒ ｾ＠ han visto este aumento en experien­
cias hechas sobre cobayas; la máxima cifra se alcan­
za a las dieciséis horas de la administración intra­
peritoneal de lOO miligramos por kilogramo de pr5o, 
Y. el aumento de las catecolaminas permanece elevado 
ｃｩ･ｾｴｯ＠ veinte horas. ¿Es su causa un aumento del 
fluJo coronario? Fues se sabe que las catecolamil.as 
aumentan el flujo coronario, y se ha demostrado 1ue 
también tiene esa acción la iproniazida sobre el c:o­
ｲ｡ｺ￳ｾ＠ aislado y perfundido. Pero ello va en discor­
dancia sobre otras acciones· la administración de 
iproniazida hace caer l::t ｰｲ･ｾｩ￳ｮ＠ intraventricular Y 
en la arteria femoral, mientras que la norn.drenalina 
las _eleva. En este arac;ionante rroblema se hfln ｾｵﾭ
gerido otras ｨｩｾ ￳ｴ･Ｎ＾ ｩ ｳＺ＠ aumento del umbral del do­
lor Por estimulación central z.-. y aumento de la efi-

ciencia Ｎｾ･ｬ＠ músculo cardíaco , sin llegar a ninguna 
concluswn. .. ¡ 

Otros problemas del metabolismo de loe; catecoles, 
en cuyo estudio ha contribuido la iproniazida, pue­
de verse en los trabajos de AxELROD "'' y RFSNICK y 
colaborados 2 ' , y en un reciente editorial del lJancet 2 \ 

LIEPINS y colaboradores 2" han demostrado, en ex­
periencias hechas en perros un aumento de la secre­
ción gástrica cuando a los 'animales se les admi"lis­
tra iproniazida. Pero este aumento no se debe a la 
inhibición de la MAO, sino de la diamino oxidasa. 

INDICACIONES PSIQUIÁTRICAS. 

Después de las primeras comunicaciones ya romen­
tadas, KLINE 30 ha insistido en los buenos resultados 
que se obtienen en las depresiones agudas, en las que 
cree puede reemplazar al electrochoque. Recomien da 
la administración de 50 miligramos tres veces al día. 
disminuyendo después la dosis a 10-25 miligramos 
diarios. Si los síntomas reaparecen, debe aumentaro;e 
la dosis de nuevo. Sugiere que los médicos prácti:?os 
la empleen en las fases agudas de la depresión, en­
viando al paciente al especialista si al cabo de uno­
dos meses no se obtiene un resultado favorable. Ro­
BlE ' 1 ha comunicado su experiencia de 65 casos: 19 
con psicosis maniacodepresiva. 8 con melancolía in­
volutiva, 14 con depresiones diversas, 7 nP.urosis de 
obsesión, 11 esquizofrénicos y otras 6 psicosis. La 
dosis inicial es la misma recomendada por otros auto­
res: 50 miligramos tres veces al día, bajando pro­
gresivamente, para alcanzar a la tercera-e;uarta se­
mana de tratamiento. una dosis total diaria de 75 mi­
ligramos. y al cabo de dos-tres meses, 20-30-40 mili­
gramos diarios. Su experiencia, aunque limitada, le 
hace decir que esta forma de terapéutica puede ser 
útil en casos resistentes a otros métodos de trata­
miento y, a menos de que haya peligro de suicidio ,n­
minente, recomienda que se haya una prueba con 
iproniazida de cuatro semanas, antes de aplicar el 
electrochoque, pues éste es el tiempo que ha de Pa­
sar antes de que se presente el efecto de Ｑｾ＠ droga. 

GOLDMA.'< '2 obtiene buenos beneficios en !os en­
fermos deprimidos y ansiosos. Sin embargo, no ha 
conseguido mejoría en el tratamiento de las mani­
festaciones psicóticas en los casos de esquizofrenia 
crénica, posiblemente porque el proceso ya está m uy 
avanzado. 

GEYER :l:l trata 32 enfermos con reacciones depre­
sivas y diversos grados de excitación obteniendo ｢ｵｾﾭ
nos resultados y considerándolo un buen coadyuvan­
te de las medidas terapéuticas orgánicas clásicas. 

Ciento treinta y un casos. que incluyen 99 depre­
s iones, 24 estados de ansiedad. 6 de obsesión y 2 de 
anorexia nerviosa, han sido publicados ror DALLY 4 • 

administrando una dosis inicial diaria de 150 mili­
gramos, que se reduce 50 miligramos cada mes, has­
t a que el enfermo deja de tomarla. Si exper imer.ta 
de nuevo síntomas, se aumentan 50 miligramos <;e­
mana lmente hasta que quede libre de síntumas, des­
cendiendo luego la dosis otra vez. Este autor consi­
dera la nueva medicación de utilidad en las dept"e­
siones de tipo medio asociadas con pérdida de peso. y 
encuentra con frecuencia en estos casos una mejoría 
espectacula r. No ha obtenido buenos resultados en 
la depresión grave, y cree que puede ser peligrosa 
en los enfermos agitados. en los que piensa debe ha­
cerse sin demora el tratamiento con electrochoqHe. 

MAURER 3 :. ha tratado 57 enfermos psiquiátricos 
hospitalizados. El 65 por 100 de los enfermos depre­
sivos mejoraron, y, en cambio. 4, de 19, esquizofré-
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nicos cromco::;, consiguieron beneficios, y (;n 2 ｣｡ｾＧｯｳ＠
de esquizofrenia subaguda se obtuvieron buenos re­
sultados. El autor cree que la principal acción de la 
iproniazida es la de estimular la actividad mental, 
aumentando también el apetito y el peso. 

LAUER y colaboradores han hecho una experien­
cia admin istrando iproniazida y 1-triptófano a 7 en­
fermos esquizofrénicos, por un período de seis se­
manas. encontrando aumento de la actividad y ener­
gía, y mejoría en las relaciones sociales, mostrán­
dose los enfermos más afl:'ctuosos. 

ScHOPBACH ·. VOELKEL ' y FoRCAnA :.r• han comu­
nicado resultados similares. · 

Es interesante señalar que KLIXE 1" ha obsen''ldo 
que los pacientes con esclerosis en placas a los que 
se administra la droga. muestran exarcerbaciones 
de su enfermedad. y considera que este hecho pudie­
ra ser útil en la investigación del origen de esta en­
fermedad. 

TRATA:\11E1\TO DEL A:\GOR PECTORI!'; 

CESARMAX o emplea la iproniazida como único t! a­
tamiento de la angina de pecho en 41 enfermos. Con 
una dosis de 50 miligramos tres veces al día desapa­
rece el dolor en todos los enfermos entre el cuarto y 

el doceavo días. Si la droga se interrumpe reapare­
cen los síntomas al tercero-octavo días. volviendl1 a 
desaparecer si se reanuda la administración. La dis­
minución de la dosis a 75 miligramos diarios no tiene. 
según este autor. efecto sobre el control del síndro­
me. La prueba de los 2 escalones de ::\!aster se \'Uelw 
negativa después de que se ha conseguido la respPes­
ta total. La administración prolongada del medica­
mente lpor encima de los cinco meses) no tiene ac­
ciones tóxicas importantes. 

Cossro 11 ha comunicado los resultados de una ex­
periencia con 120 enfermos. En 1/ 3 de los pacier.tes 
desapareció total o casi totalmente el dolor entre los 
t res-siete días, y en otro 1/3 disminuyeron la fre­
cuencia, intens idad y duración de los ataques. Indica 
dos !pautas de tratamiento: dar 50 miligramos tres 
veces al día y bajar progr esivamente a la mínima do­
sis eficaz, o bien administrar la primera semana 25 
miligramos tres veces a l día; dar luego, durante un 
m es, 50 miligramos diarios dos veces a l día, y seguir 
posteriormente con 50 miligramos tres veces al día, 
hasta que se obtenga la respuesta eficaz. 

ToWERS y Wooo Ｔ ｾ＠ administran 50 miligramos dia­
rios dos o tres veces a l día a 40 enfermos c::on angor 
que tenían E. K. G. (excepto en 5) de infarto pr evio 
o insuficiencia coronaria. Diecisiete caso:; mejora­
ron a las dos semanas de tratamiento, y al cabo de 
un mes la mayoría de los enfermos podían hacer 
esfuerzos sin que se les pr esentase el dolor. En cua­
tro casos no se obtuvo ningún resultado po,:;itivo. El 
E. K. G. se modificó favorablemente en 9, y en la 
m ayoría no sufrió ninguna variación. Creen que la 
desaparición del dolor entraña el peligro de que l.os 
pacientes hagan más esfuerzos y den lugar a la pre­
sentación de un infarto de miocardio, y sugieren que 
no debe emplearse esta medicación en las anginas de 
pecho de tipo medio. 

Cincuenta y ocho hombres y 16 mujeres, con típica 
historia de angina de p echo, han sido tratados por 
MASTER 2 c. durante un tiempo que varió de una se­
mana a cinco m eses. En 13 casos desapar eció el dolor 
totalmente, y en 28, casi totalmente; en 4 enfermos 
los resultados fueron dudosos, y en 29 no se obt11vo 
ninguna mejoría. La dosis fue de 150 miligrarr.os 
diarios. No sufrieron modificación alguna ;mr el tra-

tratamiento ni el K J\:. G. de reposo, ni con la prue­
ba de 2 escalones. de Master. 

ｓ｣ｩｩｷｾ［ｉｺｅｒ＠ y VON PANTA 1 1 administran 150 n.iJi. 
gramos diarios de la droga a 100 enfermos con angor 
pectoris. En 48 desapareció el dolor. mejorando ｢ｾｳﾭ
tante 49 casos; en 3 la droga no tuvo nin gún efcrto 
positi\'O. L't mejoría se notó a los dos-dieciocho ct1as 
de tratamiento, alcanzándose el beneficio óptimo an­
tes del segundo día, y manteniéndos(' en 98 paciC'n­
tes durante todo el período de la experie'1cia. Des­
pués de la suspensión de la iproniazida, el dolor 
reapareció 0n 74 enfermos, en un período que varió 
de diez a \'einte días. El E. K G. de reposo no sufrió 
alteración alguna en 57 casos, en 30 disminuyeron 
las alteraciones isquémicas y en cambio empeora­
ron en 13. 

CASFLI \S BER'\AT 11 ha publicado 8 casos de insu­
ficiencia coronaria tratados con 150 mi ligramos dia­
rios. En todos los enfermos habían fracasarlo los tra­
tamientos anteriores. y el E. K. C. mostraba altera­
ciones d<' infarto. bloqueo de rama izquierda o isque­
mia anterolatcral. S<' obtuvo en todos los casos una 
recuperación rarcial de la ca¡ acidad func;onal, y el 
dolor desapan•ció gcneraim<'nte entre el enarto y el 
trecea\'O dws de tratamiento. La disminución progre­
siva d<' la dosis no hizo dPsap;1reccr las molestias. ex· 
cepto en 1 enfermo. 

ÜTRAS 11\0ICi\ClO'\ ｾ＠ :--:. 

BOS\\'Ot{Tll 4 ha comunicado buenos r('sultados en 
la ii'IJf'rculosi.\ C11fá11r:a resistente a la (':;treptomi­
cina. en 1 caso de infe<"ci ón tubcrculmm d,• rodilla 
también resbtente a este antibiótico. en 1 L'nfcrmo 
con tuberculosis y lupus eritematoso y en t•nfcrmos 
con reritonitis v mcnmgttts de la mtsma • twlopa 
Sin embargo, en- esta afeccwn de da preferencia a la 
isoniazida. 

Es beneficiosa, en ocasiones, en heridas resistentes 
a la cicatrización, y puede acele rar la curación de 
las fracturas 1\ aunque puede ser discutido el (J Ue 
su acción en estos casos se deba m ás a su efecto de 
euforia, bienestar y estimulante que ejerce sobre los 
enfermos. 

ScHERBEL 4 '; ha comunicado buenos resultados en 
el tratamiento de la artritis reumatoide, y cree que 
ello depende de que mejoran las manifestaciones ｮ･ｾﾭ
viosas que aparecen en esta enfermedad: cansanciO 
y fácil fatigabilidad , inestabilidad emocional, depre­
sión, anorexia, trastornos vasomotores y atrofias 
musculares en presencia de lesiones articulares mí­
nimas. 

BLEIBERG 1' ha usado la iproniazida en el t rata­
mien to, solo o combinado, del acné vulgaf'is . Los re­
sultados obtenidos le hacen decir que esta droga es 
de un valor adyudante en el t r atamiento de la afec­
ción . 

BATEMAN 4 " la ha administr ado como tratamiento 
paliativo de los enf ermos cancerosos) y encuent ra que 
la administración del medicamento ocasiona mejoría 
del carácter y aumento de peso, y a veces hace que 
se pueda disminuir la dosis de narcóticos. 

F undado en la acción h ipotensiva que ocasiona el 
tratamiento con iproniazida, ha sido usada en la h1-
1>CTtensión arterial por diversos autores. entre los 
que mencionamos a HALLWRIGIIT 40, que ha tratado 
15 enfermos con dosis de 50 miligramos tr es veces 
al día. La tensión a rterial bajó en J 4 casos y es ､･ｾﾭ
crita como "suave y prolongada", a lcanzando su ma­
ximo a la cuarta semana, y presentándose principal­
mente como manifestación postura!". 
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La capacidad de la iproniazida para inhtbir la ac­
tividad de la monoamino oxidasa fue utilizada por 
DAWSON y SHERLOCK ;,n para disminuir E'l nivel de 
amoníaco sanguíneo en enfermos con lc8iones hepá­
ticas. y aunque se consiguió bajar en 13. de 17 E'n­
ferrnos en que se uso, 1 entró en coma hepático. 

Se ha hablado de una acción anctbólica de la ipro­
niazida, pero más bien parece ser que sus dectos so­
bre el apetito y peso se deben a la estimulación psí­
quica que produce el medicamento. 

EI•'ECTos ｳｾｾ｣ｵｎｄａｒｲｯｳＮ＠

Durante la administración de la iproniaz1da se pro­
ducen efectos secundarios que generalmente no tie­
nen graves consecuencias, como son el estreñimiento, 
sequedad de boca, dificultades en la micción, palpi­
taciones, edemas periféricos, molestias gástrieas. 
anorexia, dolores abdominales, disturbios en "¡ carác­
ter, diaforesis, visión borrosa, fenómenos de neuritis 
periférica y cansancio muscular. A veces se presen­
ta hipotensión. con marcos y síncope. Se ha señalado 
la presentación de anemia hipocrómica. La impoten­
cia es relativamente frecuente y ha sido vista por va­
rivs autores. 

La más importante de las complicaciones surgi­
das en el empleo de la iproniazida es la lesión hepá­
tica, cuya frecuencia se calcula en 1 caso por cada 
2.000 enfermos que reciben la droga, con una morta­
lidad del 15 por 100 "' . 

BOSWORTH y colaboradores ··· encuentran 4 casos 
de ictericia entre 142 enfermos tratados con ipronia­
zida y ScHBRBEL encuentra retención de la bro­
mosulfotaleína y disminución de la colinesterasa, 
aunque él no ha visto casos de ictericia '. 

BENAIM y DIXON · · han comunicado 2 casos de icte­
ricia entre 60 enfermos tratados; los dos se recupe­
raron, y en la biopsia de uno de ellos encontraron 
que se trataba de una ictericia hepatocelular y no 
obstructiva. 

DE VERTEUIL y LEIIMAN!'-: ·'' describen el caso de 
una enferma de cuarenta y nueve años, que a las seis 
semanas de tratamiento con iproniazida desarrolló 
una ictericia con pruebas de fu'lción hepática posi­
tivas, y que al quinto día de hospitalización moría 
en coma hepático. Las alteraciones anatomopatoló­
gicas fueron semej.antes a las de la hepatitis aguda, y 
difieren de las que se presentan en el tratamiento 
con cloropromazina, que tienen el aspecto de una ic­
tericia obstructiva. 

FRANTZ "' ha publicado la presentación de icteri­
cia fulminante con el cuadro de atrofia amarilla rle 
hígado en un hombre de cuarenta y siete años qne 
ｲｾ｣ｩ｢￭｡＠ la droga, y también describe los hallazgos 
histológicos como muy parecidos a la hepatitis 
aguda. 

ZETZEL y KAPLAN "' han visto 3 casos de ictericia 
en mujeres que seguían tratamiento con la droga. 
Las alteraciones macro y microscópicas en un caso 
fatal_ corresponden a los de una hepatitis viral 
fulmlJlante o a la hepatopatía grave que se presenta 
en la intoxicación por el fósforo o tetracloruro de 
carbono. 
ｾ＠ PARE y SANOLER :.n refieren 2 casos de hepato­

paba aguda por tratamiento con esta medicación, 

A
con ｲ･ｾｵｰ･ｲ｡｣ｩ￳ｮ＠ de 1 caso y evolución fatal del otro. 

demas han visto que entre 29 enfermos en los que 
se dosificó la transaminasa glutámica oxalacética. 
ｾｵｮＹＮｾ･＠ no tenían ningú n signo ni síntoma de lesión 
epabca, estaba elevada mientras recibían el medi­

camento. 

POPPER "" ha hecho una revisión de 13 biopsias .Y 16 
autopsias practicadas en Jos Estados Unidos en ca­
sos de ictericia por este medicamento. Cree que la 
dosis administrada no guarda relación con la presen­
tación de la ictericia, y en cuanto a su patogenia pien­
sa r¡uc la droga puede actuar activando una hepa­
titis viral latente, opinión que no comparten la ma­
yoría de los autores. 

CONTRAINDICACIONES. 

Se recomienda no administrar la iproniazida "' a 
enfermos con historia anterior de ictericia o enfer­
medades hepáticas. No debe darse a sujetos epilép­
ticos ni tampoco a pacientes renales (por el efecto de 
acumulación). Por la potenciación de sus acciones no 
debe ser usada junto con alcohol. éter, barbitúricos, 
meperidina, cocaína ni procaína. Es peligrosa en los 
suejtos de edad avanzada por el efecto hipotensor, 
que ocasiona fracturas, etc. 

SíNTOMAS DE SUSPENSIÓN. 

En ocasiones se presenta, a las cuarenta y ocho 
horas de suspender la medicación. dolor de cabeza, 
sueños exagerados, vértigo, nervosismo. hiporrefle­
xia, irritabilidad. insomnio y depresión. Por ello, la 
suspensión de la droga debe hacerse de ur.a mane-ra 
gradual"'. 
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NOVEDAD ES TERAPEUTlCAS 

Prednisolona en el anemia a..,ociada con macroglo­
bulinemia.-PITNEY y colaboradores !Bnt. ill cd. J. 2. 
1.508, 1958) ha n ensayado los efectos de !a predni­
solona en un caso de macroglobulinemia que mos­
t raba una intensa a nemia. La dosis utilizada fue al 
principio de 40 mi ligramos diarios. que se redujo 
rá pidamente a la mitad. Con ello se consiguió no 
solamente hacer desaparecer la anemia. sino que 
también se observó la disminución de las ｣ｩｦｲ｡ｾ＠ de 
las macroglo bulinas en sangre. 

Ictericia por iproniazida.- POPPER (J. A1n. M ed. 
Ass., 168, 2.235, 1958) ha realizado el estudio de las 
biopsias hepáticas en 27 enfermos que desarrolla ron 
ictericia después de haber tomado iproniazida en 
dosis totales de 600 a 19.200 miligramos durante pe­
ríodos de tratamiento entre cuatro y ciento veint i­
séis días. En el estudio histológico se a preció una 
hepatitis necrótica diseminada grave con o sin ne­
crosis, y en el estudio de autopsia de 16 casos se 
vio una hepatitis necrótica masiva aguda o una he­
patitis subaguda con colapso masi vo y submasivo. 
Clínicamente, los hallazgos fueron los de una h ('pa­
topatía parenquimatosa difusa, la mayoría sin fie­
bre, corrientemente con hepalomegalia y terminan­
do en coma hepático en los casos fatales. En algunos 
casos la ictericia apareción hasta veinte días después 
de haber suspendido la terapéutica . Considera dicho 
autor que la iproniazida pudo activar una hepa titis 
viral subclínica previamente existente o bien que fue­
se capaz de producir alteraciones morfológicas es­
t rechamente similares a las de la hepatitis viral. 
Subraya que en uno u otro caso es necesario tener 
presente la posibilidad de provocar una forma in­
sidiosa de hepatopatía con alta mortalidad por la 
administración de iproniazida. 

Púrpura por clorotiazida.- Hasta el presente sólo 
se han r egistr ado efectos colaterales de clorotia7ida 

rn relación con el drser¡uilih!'io hidrorlectrolitieo ouc 
puedr provocar ｣ｾｴ｡＠ ､ｲｯｾ｡ Ｎ＠ Recientemente .. Lwr.f. y 

KIERL.\;o.."!J (J. Alll . .lfrd . . 1.\s., 1138. 2.2!i1, 195 ) eleS· 

criben dos easos obser\'ados en la Clínica ).layo, que 
desarrollaron un cuadro de pú rpura trombopénica a 
los dos días de administrar la droga 1'11 un ｣｡ｾｯＮ＠ y 

a los seis meses, en el otro. 

｜ ｮ､ｲ ￳ｧ｣ ｮ ｯｾ＠ ｬｯ ｣ ｡ｬ ･ ｾ＠ en el ｾ￭ｮ､ｲｯ ｭ ･＠ de ｫｲ｡ｵｲ ｯ ｾｨＮﾭ

leucoplasia \·uh·ar.- RICHARDSON y WILLIAJ\.1S ( A m. 

J. Obst. Gynec. , 76, 791, 1958) han t ratado 25 enfer­
mas con k raurosis, leucoplasia o ambos procesos me­
diante la aplicación local de propionato de testo:;te· 
rona en aceite. Todas las enfermas observaron una 
mejoría sintomática satisfactoria r n cuanto al pru· 
ri to e irritación al cabo de una a seis semanas. lo 
q ue se acompañó de la curación de las abr asiones y 

f isuras; r egresaron la.,; gr andes placas leucoplási· 
cas, aunque a lgunas exigieron var ios meses. Al sus­
ｰｾ ｮ､ ･ ｲ＠ la terapéutica reaparecieron los síntoMas. 
No se r egistr aron efect os colaterales. 

Temaril, un nuevo antiprurítico orai.-En 90 en· 
fermos con prurito intenso refractario tola! o par· 
cialmente a las ot ras formas de terapéutica, WIL­
LIAl\fS (Noht hwest Med., 57, 1.162, 1958) ha utilizado 
el nuevo antiprurítico t rimeprazina (tema ril) , que es 
el tart rato de la dl-10-(3-dimetilam ino-2-metilpropil)­
fenotiazina. La dosis inicia l consistió en un compri­
mido de 2,5 miligramos, dos o t res veces al día . Co­
mo único efecto colateral pudo obser varse la som­
nolencia, pero q ue podía suprimirse en gran parte 
tomando la droga inmediatamente antes de las co­
midas. La impresión del autor es que la lrimepra· 
zina es un an liprurítico eficaz por vía oral y que 
puede administra rse en pequeñas dosis dia rias ; no 
produce efectos colaterales ser ios, incluso en admi­
nistraciones prolongadas, y permite una r educción 
en la t er apéutica concomitante. 
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