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Introduccion

RESUMEN

Se estudia el efecto del analogo de somatostatina SMS 201-995 en cinco pacientes
cirréticos descompensados con oliguria, ascitis y baja excrecién de sodio urinaria. La in-
fusion del analogo a dosis de 40 ug/h/24 horas indujo un aumento significativo de la diu-
resis y del aclaramiento de creatinina; sin que se modificasen sustancialmente la excre-
cién fraccional de sodio, el aclaramiento de agua libre, la renina, la aldosterona ni la ten-
sion arterial. Estos hechos podrian ser debidos a una redistribucion del flujo arterial del
area esplacnica a la renal. No se observaron efectos secundarios. El SMS 201-995 puede
ser un farmaco prometedor en el dificil manejo de los problemas renales del cirrético.
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SOMATOSTATIN ANALOGUE SMS 201-995 EFFECTS ON THE CIRROTIC KIDNEY

SUMMARY

The effect of a somatostatin analogue SMS 201-995 was studied in five cirrhotic pa-
tients with ascitis, oliguria and low urine sodium. The infusion of 40 ug/h/24 h produced
a significant increase in urine volume and in creatinine clearance. No significant changes
in renine, aldosterone, free water clearance or urinary sodium excretion were noted. The
present finding suggest an increase in glomerular filtraltion rate and urine volume that
could be a consequence of redistribution of arterial blood flow from the splacnic vascular
bed to the renal circulation. The SMS 201-995 may be useful in the management of renal
abnormalities complicating liver cirrhosis.
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que se ha atribuido una acci6n mas prolongda, una ma-
yor actividad” e incluso propiedades distintas, como la

En los pacientes cirroticos encontramos frecuentemen-
te, asociados a la aparicion de ascitis y edemas, trastor-
nos de la funcion renal, con disminucion del filtrado glo-
merular, oliguria, retencion de sodio y alteraciones en la
excrecion de agua™. Se ha planteado el posible papel de
la somatostatina*> en estas alteraciones, y mas reciente-
mente el de su analogo el optapéptido SMS 201-995¢, al
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inducir un aumento del filtrado glomerular®'.

Material y métodos

Estudiamos en cinco pacientes cirrticos descompen-
sados el efecto de una infusion intravenosa de SMS
201-995 (Sandostatin) a una dosis de 40 pg/h.



Las caracteristicas de los pacientes pueden verse en la
tabla I. Todos ellos mostraban ascitis a la exploracion fisi-
ca, oliguria con diuresis inferior a los 500 ml/24 h, elimi-
naciones urinarias de sodio inferiores a 20 mM/I. Ningu-
no presentaba encefalopatia, sangrado activo, hepatoma,
insuficiencia cardiaca o signos de infeccion. En la semana
previa al inicio del estudio no recibieron diuréticos ni se
realizd paracentesis evacuadora. Seguian, desde una se-
mana antes y durante el estudio una dieta hiposodica
(80 mEq/dia) y restriccion de agua a 800 cc/24 h. No re-
cibieron ninguna otra medicacién. Todos los pacientes
aceptaron el tratamiento tras ser informados.

El estudio dur6 tres dias. El primero, basal, se tomo
como control; el segundo, experimental, fue en el que se
realiz6 la infusion de la SMS 201-995; y el tercero se tomo
como recuperacion.-Los pacientes recibieron los tres dias
la misma infusién de liquidos intravenosos: 500 cc de glu-
cosado al 5 %. Esta infusion sirvi6 como vehiculo para la
SMS 201-995 a dosis de 40 pg/h durante el segundo dia.
Cada dia se determin6 en sangre y orina creatinina, so-
dio, potasio, glucemia, osmolaridad, Ccr, EFna, CH,,, asi
como renina y aldosterona. Las extracciones se realizaron
en la Gltima hora de infusion, bien del suero limpio, bien
del suero con SMS 201-995.

Se recogieron peso, tension arterial, frecuencia cardia-
ca y diuresis los tres dias.

Los valores se expresan como media méas menos des-
viacion estandar. El analisis estadistico se realiz6 median-
te el test de Student para datos pareados.

Resultados

El resumen de los resultados para diuresis, aclaramien-
to de creatinina, excrecion fraccional de sodio, aclara-

Tabla 1. Caracteristicas de los pacientes
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miento de agua libre, renina y aldosterona podemos ver-
los en la tabla II. Observamos un aumento significativo de
la diuresis (fig. 1) y del aclaramiento de creatinina (fig. 2),
sin que se modificasen de forma significativa la excrecion
fraccional de sodio, el aclaramiento de agua libre, la re-
nina ni la aldosterona. Las glucemias no variaron (110 *
19 mg/dl; 118 £ 20; 115 £ 23; pNS), ni el sodio en san-
gre (137 £ 3,3 mM/I; 136,6 + 2,7; 135,6 + 2,3; pNS), ni el
sodio urinario (10 £ 5 mM/I; 33,4 £ 28; 37,4 + 30; pNS),
ni la osmolaridad urinaria (870 mOsm/kg £ 87; 784 £ 217;
708 + 201), si bien los dos Gltimos parametros parecian
tener una tendencia al cambio. No se encontraron efec-
tos secundarios, siendo la infusién bien tolerada. La ten-
sion arterial media se mantuvo (82 + 8; 80,4 + 10; 82,4 +
10,4; pNS), al igual que el peso (67,5 + 18; 67,2 + 17,9;
67,3 £ 17,8; pNS).

Discusién

La infusion intravenosa continua de SMS 201-995 en
nuestros pacientes cirrticos descompensados indujo un
aumento de la diuresis junto con un aumento del aclara-
miento de creatinina. No encontramos cambios impor-
tantes en la osmolaridad urinaria ni en el aclaramiento de
agua libre. A nivel experimental en perros se ha descrito
un aumento de la diuresis sin aumento del aclaramiento,
tanto para la somatostatina como para el analogo SMS
201-995%%, que se ha explicado por una accion an-
tADH 2%, Sin embargo, en estudios clinicos en cirréticos
con ascitis y diuresis entre 500 y 800 cc/24 h, a los que
se administran unas infusiones agudas de SMS de dos ho-
ras, se ha encontrado un efecto menos daro anti-ADH y
un aumento del aclaramiento de creatinina . También se
ha descrito un cambio de la hemodinamica en el rea es-
placnica con redistribucion de flujo arterial hacia el area
renal . Se ha atribuido una capacidad a la somatostina y
a su andlogo para inhibir la angiotensina y el sistema re-

Sexo  FHtiologia Edad Bil. GOT GPT  pina-angjostensina-aldosterona ™, pero en nuestros pa-
Paciente 1... v Etilica 2 17 7 4 cientes, al igual que en un grupo de pacientes diabéticos
Paciente 2......... v Etflica 67 04 20 37 tratados con SMS 201-995, la renina y aldosterona no se
Paciente 3. \ Virus B 68 16 147 60 modificaron en relaciéon con la infusiébn .
l';gggg:: g-- ¥ Eg:!ca ;; ;"g 1%; ?57; El aumento de diuresis producido por la SMS aparece
""""" @ ’ en principio relacionado con. el aumento del aclaramien-
Tabla Il. Resultados
Diuresis Cer EFNa CH,, Renina Aldosterona
ml/24 h ml/m % ml/m ng/mi/h pg/ml
Basal 360 61 0,015 -045 4 272
...................................... 350 £16 £0,003 £011 £18 167
, 628 98 0,03 - 0,66 55 359
Experimental.......c...uun....... +80 +97 £0.15 £018 +25 +90
” 300 59 0,06 -0,29 44 187
Recuperacion...................... +44 + 11 +01 +0,5 +1 +43

*p < 0,05 (respecto a basal y a recuperacion).
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Fig. 1.

mo con la insulina”-%. Sus interacciones con otros far-
macos se conocen poco, pero parece inducir una dismi-
nucion de los niveles de ciclosporina y de cimetidina®.
Es, en cualquier caso, un farmaco a tener en cuenta en
el dificil manejo de los problemas renales del cirr6tico.
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" to de creatinina, y éste, a su vez, podria estar causado por
un mayor aporte de flujo arterial al rifién gracias a una re-
distribucion del area esplacnica a la renal, sin que pue-
dan descartarse otros factores. La interpretacion no es sen-
cilla por la compleja patogenia de las alteraciones renales
del cirrotico?3; sin embargo, el hallazgo de un aumento
de la diuresis y del aclaramiento podria tener implicacio-
nes dclinicas en un futuro. Es de destacar que el farmaco
es bien tolerado y existe experiencia de su uso en otras
areas de la medicina® 8%, No obstante, su uso cronico
puede no estar exento de problemas. Se ha descrito su
relacion con esteatorrea e hiperoxalosis?', asi como la ne-
cesidad de un control de la glucemia por su antagonis-
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