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Derivados de la tiazidas
Introduccio

Un diurético tiazidico es un diurético que actla sobre los receptores de tiazidas en la porcion
inicial del tubulo contorneado distal renal, impidiendo la reabsorcién de sodio y cloro. Reciben
este nombre debido a que los primeros diuréticos utilizados que presentaban este mecanismo de
accion pertenecian a la familia de las tiazidas, mds concretamente eran derivados de la
benzotiadiazina.

Los diurieticos tiazidicos y los diuréticos tipo tiazida reducen el riesgo de muerte ictus, infarto de
miocardio, y fallo cardiaco debido a hipertensidn. Esta clase de compuestos fue descubierta 'y
desarrollada. Los efectos de la hidroclorotiazida son dosis dependientes y a una dosis maxima de
50 mg/dia, la reduccién es de 11 mmHg/5 mmHg.

Desarrollo

El mecanismo de accidn de las tiazidas involucrado en el descenso de la presidn sanguinea a largo
plazo aun no es totalmente comprendido. Cuando se administran en forma aguda, las tiazidas
disminuyen la presidn sanguinea causando una diuresis forzada, una caida en el volumen de
plasma y una reduccidon en el gasto cardiaco. Sin embargo, con el uso crénico, las tiazidas causan
una reduccidn en la presidén sanguinea disminuyendo la resistencia periférica (aumentando la
vasodilatacién). El mecanismo de este efecto es incierto, pero podria involucrar efectos sistémicos
o de autorregulacion renal, o incluso de vasodilatacion directa por medio de la inhibicion de la
anhidrasa carbonica o desensibilizando al musculo liso de la vasculatura ante los aumentos de
calcio intracelular inducidos por la norepinefrina.

Las tiazidas también disminuyen la excrecion renal de calcio, convirtiéndolas en un aliado util para
prevenir la formacidn de calculos renales. Este efecto se asocia a un balance de calcio positivo, con
un aumento en la densidad mineral del hueso y una reduccion en los indices de fracturas
atribuibles a la osteoporosis. Por un mecanismo que por el momento no se comprende, las
tiazidas estimulan directamente la diferenciacion de los osteoblastos y la formacién de mineral
0seo, ralentizando el desarrollo de osteoporosis a largo plazo.

Debido a que promueven la retencion de calcio, las tiazidas se utilizan en el tratamiento de:

. hipocalcemia .nefrolitiasis .Intoxicacidn .Diabetes insispida nefrogenica

Los miembros de esta clase de diureticos se derivan de la benzotiazina. Controlan la hipertensidn
en parte inhibiendo la reabsorcién de sodio (Na+) y cloruso (Cl-) en la porcidn inicial del tubulo
contorneado distal en los riflones, bloqueando el somportador Na

Los diuréticos tiazidicos ademas aumentan la reabsorcién renal de calcio en la porcién inicial del
tubulo contorneado distal. en la membrana basolateral, lo que causa un mayor transporte de Ca2+
hacia el intersticio. Esto, por otro lado, disminuye los niveles intracelulares de Ca2+

de forma que una mayor cantidad de Ca2+

puede difundir hacia el interior de la célula por medio de los canales selectivos de calcio apicales
(TRPVS). En otras palabras, menos Na+



en el interior de la célula, aumenta las fuerzas impulsoras para la reabsorcién de calcio desde el
lumen.

Ademas se cree que las tiazidas aumentan la reabsorcién de Ca2+

por un mecanismo que involucra la reabsorcidn de sodio y calcio en el tubulo proximal en
respuesta a la pérdida de sodio. Parte de esta respuesta es debida al aumento de la accién de la
hormona paratiroidea.

El término tiazida se utiliza con frecuencia para designar tanto al tipo de moléculas como a la
medicacidn, por lo que muchas veces puede conducir a la confusién. Algunas moléculas (los
diuréticos tipo tiazida) a menudo se consideran tiazidas por su mecanismo de accidén, aunque no
son tiazidas desde el punto de vista quimico. En este contexto, tiazida se utiliza para referirse a
una droga que actua sobre el receptor de tiazidas el cual se cree que es un simportador de sodio-
cloruro.

Las tiazidas pasan hacia la leche materna, y pueden disminuir la produccion de leche.

Entre las contraindicaciones se incluyen:

e hipotension

e Alergia a los medicamentos que contienen azufre
e gota

e Fallorenal

e Terapia con litio

e hipokalemia

e Puede empeorar la diabetes

conclusion

Las tiazidas disminuyen la absorcién de NaCl y de un volumen acompafante de agua. Mecanismo
de accién: Inhiben al simportador Cl/Na del tubo contorneado distal. A diferencia de la furosemida
no evitan la reabsorcion del agua en el asa de Henle y por consiguiente su eficacia diurética es
menor. Aumentan la carga de Na en el tubo contorneado distal y parte del catidn es
intercambiado por potasio e hidrégeno, produciendo hipopotasemia y alcalosis metabdlica.
Debido a que estas drogas actlan en un lugar posterior a la macula densa, no alteran la liberacion
de renina, ni mejoran el flujo renal.

En la hipertension arterial las tiazidas han demostrado reducir los puntos terminales duros,
(principalmente accidentes cerebrovasculares e insuficiencia cardiaca) sin embargo no modifican
sustancialmente la principal causa de muerte entre los hipertensos que es la cardiopatia
isquémica, probablemente esto se asocie con mayor riesgo de hipopotasemia, hipomagnesemia,
hipercolesterolemia y resistencia a la insulina.

digitalica. Es necesario suplementar la dieta con estos cationes y monitorear los niveles de potasio
en suero frecuentemente.



