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RESUMEN

Presentamos seis casos de FRA secundario al empleo del captopril. Se trata de
pacientes con estenosis bilateral de arteria renal o estenosis en rifén tnico tratados
con diuréticos antes de la introduccién del captopril.

En dos trasplantados renales, un episodio de rechazo ha contribuido a la apari-
cion del FRA. La interferencia con los distintos sistemas hormonales responsables
de la autorregulacion de la filtracion glomerular parece responsable de esta com-
plicacién.

El caracter reversible de este FRA puede ser secundario a la inhibicién de la
funcién intrarrenal de la angiotensina Il y al aumento intrarrenal de las bradikini-
nas y de las prostaglandinas vasodilatadoras.
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CAPTOPRIL AND ACUTE RENAL FAILURE: RISK FACTORS

SUMMARY

Six cases of ARF secondary to the intake of Captopril are presented. There were
patients with bilateral stenosis of the renal artery or stenosis in solitary kidney,
treated with diuretics before the introduction of the drug. In two renal transplanted
patients a rejection episode had contributed to the onset of ARF. We attribute the
renal failure to interference of the inhibition of the converting enzyme with the
different hormonal systems responsible for the self-regulation of the glomerular
filtration. The reversible character of this ARF may be secondary to the inhibition
of the intrarenal function of angiotensin Il and to the intrarenal incréase of bradi-
kinin and vaso-dilator prostaglandins. .
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Introduccion

En ciertas condiciones el captopril.(C) puede ser
responsable de un fracaso renal agudo reversible
(FRA). ‘

En efecto, cuando existe una disminucién del flujo
plasmadtico renal (FPR), el inhibidor de la-enzima de
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conversién, interfiriendo con los mecanismos de au-
torregulacion de la filtracién glomerular (FG), puede

_provocar una disminucion de la misma. Nos propo-

nemos, a partir de nuestra experiencia, el definir los
factores de riesgo que limitan el empleo del capto-

pril.

. Descripcion de los casos

Entre mas de 150 pacientes tratados con captopril

. durante un periodo superior a dos anos, hemos ob-

servado seis casos de FRA reversible al suspender la
medicacién (tabla 1).
Caso 1: Hombre, de veinticinco anos, que presen-
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ta a los tres meses del trasplante renal una hiperten-
sion arterial (HTA) de dificil control. La funcién renal
es normal (creatininemia = 100 umol/l.).

En la arteriografia se evidencia una estenosis de la
arteria renal (EAR) superior al 50 % de su luz. La ten-
sién arterial {TA) se logra controlar con captopril aso-
ciado a un diurético. Al sexto mes sobreviene un au-
mento de la creatinina. Este episodio es diagnostica-
do de rechazo por biopsia renal y tratado con tres
bolus de 1 g. de metilprednisona. Al tercer dia de
tratamiento sobreviene un empeoramiento de la insu-
ficiencia renal (IR) con anuria y es necesaria una se-
sion de hemodialisis. Se suspende inmediatamente el
C y la creatininemia vuelve a’los valores iniciales.

Caso 2: Se trata de una trasplantada renal de cua-
renta y cinco anos que presenta a los seis meses una
HTA severa. La introduccién del C controla la TA,
pero coincide con un aumento de la creatininemia.
La arteriografia renal muestra una EAR superior al
50 % de la luz vascular. En el mismo tiempo se reali-
za una dilatacion transluminal con buen resultado
morfologico. Se logra un mejor control de la TA con
dosis mas bajas de C y la funcion renal se normaliza.

Caso 3: Mujer, de veintisiete afos, trasplantada re-
nal que presenta al quinto mes un episodio de recha-
zo diagnosticado por biopsia renal. La creatininemia
vuelve a los valores iniciales después del tratamiento
con dosis altas de corticoides. Al mismo tiempo apa-
rece una HA severa tratada con C. A las cuarenta y
ocho horas de su introduccion se observo un aumen-
to importante de la creatinina. En la arteriografia se
observa una EAR del 80 %. La funcién renal se nor-
maliz6 progresivamente después de suspender el C.

Caso 4: Paciente de veintitrés afos de periarteritis
nodosa (PAN) con afectacion renal severa y tratado
con corticoides (1 mg/kg/dia) y ciclofosfamida. En la
arteriografia se evidencia un aspecto arrosariado de
los troncos principales de las arterias renales, microa-

neurismas intraparenquimatosos, estenosis vasculares |

e infartos corticales multiples. Por la severidad de la

HTA se introduce el C, observando un rapido dete-
rioro de la filtracién glomerular. Al suspender el C, la
creatininemia vuelve a sus valores iniciales.

Caso 5: Paciente de cincuenta y ocho anos con
HTA severa. Existe una EAR del 70 % de la arteria
renal izquierda y el rindn derecho es mudo. La intro-
duccién del C en tres ocasiones provoca cada vez un
deterioro de la FR reversible al suspender este farma-
co.

Caso 6: Paciente de sesenta anos con HA severa.
La arteria renal izquierda esta estenosada (60 % de la
luz arterial) y la derecha trombosada. En dos ocasio-
nes se administré C, observando un deterioro progre-
sivo de la FR, con recuperacién de los niveles inicia-
les al suspender el farmaco. Se practica una dilata-
cion transluminal, con buen resultado morfolégico.
La administracién de C después de ésta no provoca
IR. :
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En todos los pacientes-(tabla 11) la primera dosis de
C es inferior a 25 mg. Cuando sobrevino la IR la do-
sis esta situada entre 75 y 450 mg/dia. Todos los pa-
cientes recibfan un tratamiento diurético en el mo-
mento de la introduccién del C.

Discusién

En mas de 150 pacientes tratados con C durante un
periodo de dos afos, hemos observado en seis de
ellos al menos un episodio de FRA reversible al sus-
pender la medicacion. _

En ningun caso ha habido evidencia de nefropatia’
intersticial aguda ni de hipotensién arterial severa.
Este tipo de FRA ha sido ampliamente comentado en
la literatura ', '

Es una complicacion secundaria a la administra-
cion de C en pacientes en situacién de isquemia re-
nal. El estudio de los casos que presentamos permite
analizar los factores de riesgo:

— Cinco pacientes presentan una EAR diagnosti-
cada por arteriografia. La dilatacion transluminal en
los casos 2 y 6, con buen resultado morfolégico, ha
permitido administrar de nuevo el C sin producir una
nueva alteracién del FG. Confirma esto la responsa-
bilidad de la EAR en la IRA.

— El paciente 4, afecto de PAN, presentaba este-
nosis arteriales intraparenquimatosas y microaneuris-
mas diseminadas en los dos rifones. En dos de los
pacientes trasplantados, un episodio de R parece
contribuir al FRA secundaria al C. En estas dos situa-
ciones existe una disminucién importante del FPR,
en la PAN por las propias lesiones vasculares y en el
R porque constituye éste un estado de
vasoconstriccion '012..

— Al inicio del tratamiento todos los pacientes to-
maban diuréticos. La deplecién hidrosalina es uno de
los factores de riesgo mas senalados y en nuestra ex-
periencia, asi como en la literatura '? en pacientes
normohidratados con EAR bilateral o en rindn Gnico,
el C no produce una disminucion del FG.

Se atribuye generalmente el FRA durante el empleo
del C a la interferencia del farmaco con los mecanis-
mos de autorregulacion intrarrenal: frente a una dis-
minucion del FPR, la angiotensina |l permite, aumen-

"tando la resistencia de la arteriola eferente, elevar la

fraccién de filtracién y mantener una FG
normal * %8 La inhibicién de la enzima converso-
ra produce en esta situacion una dilatacion de la ar-
teriola eferente, una disminucién de la presién hi-
drostética de filtracion y una pérdida de funcién re-
nal. Los diuréticos favorecen este papel elevando
probablemente la fraccién de filtracién.

También es importante sefalar que la iR es siem-
pre reversible. Esto puede ser debido paradéjicamen-
te a la misma inhibicion de la angiotensina Il 7~ '®
responsable de la IR. Se sabe, en efecto, que la an-



CAPTOPRIL Y FRA

Tabla 1. Datos clinicos y tratamiento

Presién arterial media

Creatininemia (umol/l.)

. ARP
Paciente Antes Captopril  Respuesta inmediata ng/mbh. Antes Durante Después
1 129+ 8 779 21,4 130 720 120
2 128+ 7 80 + 2 47,3 120 210 100
3 142 + 7 140 + 2 2 170 590 180
4 145t 8 129+ 8 14,2 380 1.010 520
5 158 + 5 713 32,3 110 600 160
6 141 £ 8 1207 18,8 120 290 120
Tabla Il. Respuesta inmediata al Captopril.

Actividad renina plasmética y funcién renal, durante y después del tratamiento con C.

" Presion arterial media:
Presion sistdlica — Presidon diastdlica
3

+ Presién diastélica

Posologia en el momento de la IR

. Tratamiento (para 24 horas)

Paci Edad y Arteriografia
aciente ° renal N .
sex Captopril Diuréticos Durante Captopril Después captopril

1 25 (m.) RiA6n trasplantado. Esteno- 75 mg. Hidroclorotiazida: 50 mg. Propranolol: 300 mg,. Propanolol: 150 mg.
sis art. -renal. Amiloride: 5 mg. Hidralacina: 50 mg. Hidralacina: 25 mg.

Hidroclorotiazida: 50 mg, Hidrocloritiazida: 50 mg.

2 40 (h.) RiAén trasplantado. Esteno- 275 mg.  Furosemida: 40 mg. Propranolol: 300 mg. Propranolol: 300 mg.

sis art. renal. Hidralacina: 150 mg. Hidralacina: 150 mg.
Hidroclorotiazida: 50 mg. Hidroclorotiazida: 50 mg.

3 27 (h.} Rifdn trasplantado. Esteno- 300 mg. Hidroclorotiazida: 50 mg. Propranolol: 300 mg. Timolol: 30 mg.
sis art. renal. Hidralacina: 150 mg. Hidroclorotiazida: 50 mg.

4 43 (m.) Periarteritis nodosa. 300 mg. Furosemida: 120 mg. Alfametildopa: 1.500 mg. Propranolol: 300 mg.

. Furosemida: 80 mg. Hidralacina: 150 mg.

5 59 (m.} Trombosis art. ren. rinén 450 mg.  Furosemida: 40 mg. Nifedipina: 30 mg. Nifedipina: 30 mg.
derecho. Estenosis art. renal Propranolol: 300 mg. Propranolol: 300 mg.
izda. Hidralacina: 150 mg. Minoxidil: 30 mg.

Furosemida: 40 mg. Furosemida: 40 mg.

6 69 Trombosis art. ren. derecha. 300 mg.  Furosemida: 40 mg. Oxprenolol: 160 mg. Nifedipina: 30 mg.

Estenosis art. renal izda.

Clortalidona: 10 mg.

Furosemida: 40 mg.

giotensina Il tiene un papel importante, si no en la

génesis,

or lo menos en la persistencia de un
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