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Dr. Osvaldo Llanos. *

Ranitidina

La introduccion de los bloqueadores de
los receptores H> de la histamina ha mar-
cado un significativo progreso en el trata-
miento meédico de la crisis ulcerosa. La
droga de este tipo mas utilizada ha sido la
cimetidina, la que debido a su propiedad
de inhibir la secrecion de HCI1, es capaz
de inducir la cicatrizacion de la ulcera
péptica en aproximadamente el 70 - 909/o
de los enfermos.

Posteriormente se ha desarrollado una
nueva droga bloqueadora de los receptores
H2 de la histamina, la ranitidina, la que en
nuestro pais esta disponible para su uso
clinico hace poco mas de un ano.

ESTRUCTURA QUIMICA

La figura | ilustra las estructuras quimi-
cas de la histamina, de la ranitidina y de la
cimetidina. Como se puede observar, en la
ranitidina se ha reemplazado el anillo imi-
dazolico de la cimetidina por un anillo
furanico. La cadena lateral de ambas dro-
gas también es diferente. Con el cambio
del anillo imidazolico por un anillo fura-
nico se ha perseguido obtener una mayor
especificidad bloqueadora de esta droga y
eliminar algunos de los efectos colaterales
de la cimetidina que son producto de su
accion sobre otros receptores como recep-
tores androgénicos, el citocromo P 450
del higado y los linfocitos periféricos.
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Figura 1: Estructuras quimicas de la histamina, cimetidi-
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FARMACOLOGIA:

En estudios realizados en animales, en
vitro e in vivo, la ranitidina es 5 a 10 veces
mas potente que la cimetidina en su ac-
cion bloqueadora de los receptores de la
histamina (1, 2). En el ser humano, distin-
tos estudios demuestran que en una base
molar, la ranitidina es 5 a 12 veces mas
potente que la cimetidina en la inhibicion
de la secrecion basal y estimulada (con
diversos agentes como la gastrina. hista-
mina, insulina, vago, comida) de HCI
(3, 4, 5). Inhibe la secrecion postprandial
de HCI sin afectar la liberacion de gastri-
na. Inhibe la secrecion nocturna de acido
en ulcerosos duodenales en un 950/0 al
ser administrada en una dosis de 80 mg
(6). Disminuye el volumen de la secrecion
gastrica y también inhibe la secrecion de
pepsina aparentemente en funcion de su
efecto sobre el volumen de la secrecion (4.
7, 8).

La inhibicibn maxima de la secrecion
de HCI se obtiene después de 2 horas de
la ingestion de 150 mg de ranitidina. Des-
pués de 8 horas la respuesta secretora a la
estimulacion con pentagastrina esta redu-
cida en un 5009/0 y a las 12 horas en un
309/0. Como la duracion de la respuesta
depende de la potencia y de la dosis. la
respuesta a 150 mg de ranitidina (equiva-
lente a alrededor de 120 mg de cimetidi-
na) es aproximadamente mas de 4 horas
mas prolongada que la de la cimetidina.

Aparte de esta mayor potencia la far-
macocinesia de la droga es relativamente
similar a la de la cimetidina. Las concen-
traciones plasmaticas maximas se¢ obser-
van 2 - 3 horas después de su administra-
cion oral (9). La biodisponibilidad prome-
dio de la ranitidina ¢s de alrededor del
509/o (en dosis oral de 150 mg). Su vida
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media es de 2 horas aproximadamente.

Alrededor del 409/o de la droga admi-
nistrada por via oial y el 709/0 de la ad-
ministrada por via endovenosa es elimina-
da por la orina principalmente en forma
libre y una pequena fraccion en forma
metabolizada (9). Su excrecion esta dis-
minuida en pacientes con insuficiencia re-
na. Aproximadamente un 309/o de la ra-
nitidina circulante es metabolizada por el
higado y por lo tanto en pacientes con
insuficiencia hepadtica su biodisponibili-
dad aumenta.

USO CLINICO

Ulcera péptica: la mayor aplicacion clini-
ca de la ranitidina. como bloqueador de la
secreciOn gastrica. es en la ulcera péptica
donde ha demostrado ser muy eficaz en la
curacion de la crisis ulcerosa, al igual que
la cimetidina.

En la ulcera duodenal, la ranitidina ad-
ministrada en una dosis de 150 mg dos ve-
ces al dia, es capaz de lograr la cicatriza-
cion en alrededor del 70 a 809/o de los
enfermos al cabo de 4 semanas de trata-
miento y en cerca del 9009/o de ellos al
prolongar el tratamiento por 8 semanas
(10- 13).

En la ulcera gastrica su eficacia es algo
menor y también ha demostrado ser simi-
lar a la de la cimetidina. En tratamientos
con la misma dosis que se usa en la Glcera
duodenal. induce la curacion de la crisis
ulcerosa ¢n mas del 609/o de los pacientes
tratados por 4 semanas y en aproximada-
mente el 800/o de ellos al ser tratados por
8 semanas (10, 16 - 18).

Esofagitis por reflujo: algunos estudios
controlados han demostrado su utilidad
en el tratamiento de la esofagitis por reflu-



jo. logrando un alivio sintomatico e¢n los
pacientes a las dos semanas de tratamiento
y mejoria de los signos endoscOpicos a las
6 semanas en un 709/o de los pacientes.
(19).

Sindrome de Zollinger - Ellison: se ha usa-
do en dosis de 600 a 1200 mg diarios en
algunos enfermos con este sindrome, espe-
cialmente en casos en que altas dosis de
cimetidina han sido mal toleradas. En va-
rios enfermos se ha logrado un control sa-
tisfactorio de la hipersecrecion masiva
de HCI con alivio sintomatico y cicatriza-
cion de las lesiones ulceradas. (20, 21).

Otros usos: al igual que la cimetidina, la
ranitidina ha sido también usada en el tra-
tamiento de la hemorragia digestiva sin
resultados claramente concluyentes. En
este sentido, estas drogas parecen ser de
mayor eficacia en la prevencion de la
hemorragia por lesiones agudas de la mu-
cosa gastrica y de la recurrencia de hemo-
rragia por ulcera péptica, que en el trata-
miento de la hemorragia propiamente
tal. (10).

También se ha indicado su uso en anes-
tesia para prevenir el sindrome de aspira-
cion de contenido gastrico acido (22).

TOXICIDAD Y EFECTOS
SECUNDARIOS

Diversos estudios en animales han de-
mostrado que la ranitidina administrada
por periodos prolongados y en dosis ele-
vadas no tiene efectos tOxicos., como

tampoco efectos mutagénicos o carcino-
genéticos. (10).

Siendo su efecto terapé€utico similar al
de la cimetidina, se estima que su princi-
pal ventaja la constituye su mayor como-
didad de uso (al ser administrada so6lo dos
veces al dia), y el que tendria menos efec-
tos colaterales. Debe recordarse que los
efectos colaterales de la cimetidina son
poco frecuentes y reversibles y se obser-
van especialmente en algunos casos trata-
dos por periodos prolongados o con dosis
elevadas. Entre ellos, se mencionan alte-
raciones del nodulo sinusal, de la funciéon
hepatica y renal, interacciones con drogas
a nivel del citocromo P 450 en el higado,
alteraciones de la libido, ginecomastia y
confusion mental. Sin embargo, al aumen-
tar el uso clinico de la ranitidina se han
comunicado en la literatura algunos casos
con efectos colaterales similares a los men-
cionados para la cimetidina, (10, 23), lo
que hace necesario esperar con cautela los
resultados en este aspecto, después de un
mayor tiempo de uso de esta eficaz droga.

PRESENTACION:

Tabletas de 150 mg.
Ampollas de 50 mg.

POSOLOGIA:

Dosis habitual para ulcera péptica y
esofagitis por reflujo: 150 mg cada 12 ho-
ras. En administracion endovenosa: 50 mg
c/12 hrs.
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