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R E 8§ U ™M E N

Ascitis se define como la acumulacion de ligquido dentro de
cavidad peritoneal, Diferentes procesos fisiopatolédgicos se
desencadenan en la formacidn de ascitis, Por ejemplo,
anormalidades en la homeostasis de sndio y agua que
contribuyen a la patogénesis de ascitis por cirrosis.Algunos
estudios muestran evidencias para la retencidn renal de sodio
y activacion de) sistema renina-angiotensina-aldosterona en
pacientes con cirrosis y ascitis.Captopril es un inhibidor de
ECA,existen algunos reportes gue muestran aumentn en  @xcresion
renal de sodio en cirrosis y ascitis.Administramos Captopril
(12.5 a 28mgs/dia) a 10 pacientes con cirrosis y ascitis para
determinar efecto sobre funcidn renal y  aldosterona. E)
andlisi estadistico se realizé con la prueba no paramétrica de
Wilcoxon.Aumwntd la excresion renal de sodiol(p wenar de.00?),
y de voldamen urinariolp menor de ©0,0051),disminuyeron los
niveles de aldosterona séricalp menor de 0,0051) vy peso (p
menor de 0.0125).lLos resultades sugieren que e}l captopril
puade amejorar la funcidn renal vy disminuir los nivele: de
aldosteraona en pacientes con cirrosis y ascitis. Es pertinete
realizar estudios posteriores para gque sea cancluyente,
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SUMARY :

Ascites refers to the accumulation of fluid within the
peritoneal cavity.Several diferent pathophysiologic orocesses
may be operative in diseases complicated by ascites. For
example, abnormalities of sodium and water homeostasis all
contribute to the pathogenesis of cirrhotic ascites. Several
study provides evidence for renal sodium retention and
activation of the renin-angiotensin system. Captopril is
blockade of angiotensin canverting enzyme has been varigusly
reported to increase sodium excretion in cirrhosis = and
ascites. We administered Captopril (12.5- 25mg/day) te 10
patients with cirrhosis and ascites to determine the effects
an renal function and aldosterone.The statistic were carried
of Wilcoxon's rank sun test. Increased sodium renal
excretion(p less than ,007)and urinary veolume (p less than
.0051), levels of aldasterone was reduced (p less than ,0051)
and weight(p less than .0125).The outcome suggest witch
Captopril may increase renal function and decrease levels of
aldosterane,
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IWTRODUCCT QN

Ge denomina ascitis a la acumulacién de liquido en cavidad
peritoneal, La cetialagia mads comun la constituyen las
enfermedades hepdticas como la cirrosis, 1la segunda causa

es la peritonitis con un 10 a 27% de los pacientes
hospitalizados.En los pacientes con enfermedades hepaticas
como la cirrosis, la aparicidn de ascitis indica alteraciones
hemodindmicas en la circulacidén hepdtica vy esplacnica,
secundarias a hipertension partal.(l,2).

El trastorno de la funcidn renal mde caracteristico de los
pacientes cirrdticos con ascitis es la retencion rensl de
sodiaysecundaria a un aumento de la reabsorcién tubular de
este ién.Cldsicamente se considevaba que este trastorno se
debia a la formacién de ascitis.El pasoe de liquido del
compartimiento intravascular a la cavidad peritoneal
produciria una hipovolemia, que, a su vez, estimularia la
reabsorcién  tubular renal de sadia. En la actualidad, sin
embargo, existen muchas evidencias que indican que la
retenciédn renal de sodio es Ia causa de la formaciéon de
ascitis y no su consecuencia (3,4,5,6), La ascitis desaparece
en la mayoria de los cirrdticos tras la inhibicién de la
retencién renal de sodio con diuréticos, a pesar de persistir
inalterados los trastornos hemodindmicos espldcnicoes.Por el
contraric, la administracion de wuna dieta alta en sodia
determina la acumulacion de ascitis en estos pacientes (2),

£l grado de retenciéon de sodfio varia de un paciente a aotra.En
algunos, la excresion urinaria de sodio es casi nula, lo que
significa que tado en sodio que se ingiere en la dieta es
retenido junto con el agua en el organismo, acumuldndose en l1a
cavidad peritoneal (17},

Las trastornos de la funcidn renal citados son probablemente

secundarios a alteraciones de sistemas neurohumoraleg
enddgenos., El sistema renina-angiotensina-aldosterons,que
estimula la reabsorcidn renal de sodioc en o]  tubuio distal y

colector y el sistema nervioso simpdtico que activa ia
reabsocion de sodio en el tubulo proximal, al asa de Henle y
los tubulos distal y colector, estén estimulados en los
pacientes can cirrosis y ascitis (7,8,9,10,11),

Recientemente se ha demostrado que los sistemas natriuréticos
enddagenas (Factor natriurético auricular y Hormona
natriurética hipotaldmica) se hallan también activados en los
enfermos cirrdticos con ascitis (12,13,14).
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La aparente paradoja de existencia de retencidn renal de sodio
puede ser explicada por el predominio del efecto tubular renal
de las sistemas antinatrjuréticos (Sistema Renina-
Angiotensina-Aldosterona vy Sistema Nerviso Simpatico) sobre
los sistemas natriuréticos.lLa activacion del sistema renina-
angiotensina-aldaosterona y del sistema nerviso simpdtico vy la
hipersecresién de hormaona antidiurética en la cirrosis conr
ascitis son secundariag a un trastorno  hemodindmico
caracterizado por vasadilatacién a nivel esplacnico, La
activacidn de estos sistemas vasoactivos enddgenas constituyen
un mecanismo homeostdtico para mantener 1 presion  arterial
mediante su accion vasaconstrictora y también aumentsndo la
reabsorcién tubular renal de sodio y agua, la cual conduce a
una expansion de volumen circulante.

€] tratamiento de ascitis hasta el momento es a base de reposo
en cama, dieta y diuréticos de asa (furosemide), asi como los
distales (espironolactona).Estos fdrmacos pueden ocasionar
complicaciones coamo inhibicién 'de excresidon de hidrogeniones vy
potasio por la nefrona distal’ con acidosis metabdlica e
hiperpotasemia.lLa administracién de diuréticos de asa aumentan
el aporte de sodio a este segmento, aumenta la secresion de
potasio, disminuyen la capacidad de excretar agua libre vy
pueden producir retencion acuosa e hiponatremia dilucional,es
un factor desencadenante de encefalopatia hepdtica por
estimular “1a’ produccion renal de amonio y Su paso a la
tirculacion sistémica(15),

Uno de los drganos mas estudiadas en donde actda el sistema
renina-angiotensina es el rifidnyla angiotensina 1 es
determinante en la sintesis y  liberacidn de aldosterana, que
induce retencidn de sodio y agua vy deplecidn de potasio.Este
pistema es el antagonista enddgeno del peéptido natriurécico
auricular, que es la haormona con mayor efecto diuréticc que se
conoce; log efectos renales son sobre la perfusidn, filtracidn
glomerular y reabsorcidon de sodia.Otras de las acciones del
sistema renina-angiotensina dependen de que la ECA no sdlo se
encarga de la conversion de angitensina [ en angitensina 11,
sino que también inactiva la bradicinina.Por otra parte, la
angiotensina Il disminuye la sintesis y liberacién de
prostaglandinas con efecto vasodilatadar como PGE2 y PGI2(20).
Una de las accioneg de los inhibidores de la ECA, es causar
vasadilatacion sistémica, la que en general es mds importante
a nivel renal.La disminucidén de la actividad del sistema
nervioso simpdtico es otra de las principales acciones de los
inhibidores de ECA, sus efectos son centrales y periférices,
lo que hace supaner que la ECA interviene en el metabolismo de
otros neuropéptidos a mnivel centrail., Otros efectos san
disminuciodn de la sintesis y liberacion de aldosterona, que se
acompafia de diuresis y retencién de potasio, por medio de
intercambio de hidrdgeno y potasio en el tubulo
proximal.{(18,19,20),
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HIPOTESTIS.,

1.E1 sistema renina-angiotensina-aldosterona favorece . la
reabsorcién  rvenal de sadio y la formacién de ascitis en
cirrosis hepdtica,si bloqueamos el sistema disminuiremos la
tformacidn de ascitis.

2. EIl Captopril es un inhibidor ECA con el que es posible
disminuir la reabsorcidn renal de sodio.

0OBJETIVOS.

1, Conocer efecto de Captopril sobre la ascitis en pacientes
con cirrasis hepdtica.

2, Conocer efecto de captopril sobre la funcidn renal en
paclentes con cirrosis y ascitis,

3. Conocter efecto de Captnpfil sobre aldosterona sérica en
pacientes con cirrosis y ascitis.

DISERO DEL ESTUDIO,.

Se realizé estudio lengitudinal, prospectivo,experimental, no
comparativo,abierto, en 10 pacientes, con 1la participaciér de
tres médicos, en el Hospital “Dr. Dario Fernédndez
Fierro",I8S5TE.,con duracién de 30 dias.



MATERTAL Y METODOS .

Las variables que se tomaron en cuenta durante el estudios

VARIBLE VALOR NORMAL :
Aldosterana sérica 40 a 210pg/ml.
Urea sérica 10 a SOmg/dl.
Creatinina sérica 0.5 a 1.5mg/dl.
Sodio sérico 136 a 146meq/l.
Potasio sérico 3.8 a 5 meq/L,
Sadio urinario 40 a BOmeq/dl.
Potasio urinario 40 a B0meq/dl.
Vaolumen urinario,

Peso.

Tensidn arterial decubito
Tensidn arterial de pié.

CRITERIOS DE INCLUSTION:

1. Pacientes con cirrosis hepdtica demostrada por biopsia,
cualquier etiologia.
2. Pacientes con cjirrosis hepdtica que tengan ascitis no
tension.
3. Que sea clasificables en estado “B" segun Child-Puigs.
4.Ausencia de nefropatia manifiesta con:
a.Depuracion de creatinina superior a 30cc/minuto.
b.Na urinario menor de Smgs/L.
c.Creatinina sérica menor de 3mgs%.
S.Aldosterona sérica mayor de 310pg/ml.

CRITERIOS DE EXCLUSTION:

1. Pacientes clasificados en estado "C" segun Child-Puigs.
2, Nefropatia avanzada con
a.Depuracion de creatinina menor de 30cc/minuto.
b.Creatinina sérica mayor de 3mgcsh.
3. Hipotensién ortostdtica,
4. Peritonitis,
3. Encefalopatia hepdtica.
CRITERIOS DE ELIMINACION:
1. No aceptar continuar en protocolo de estudio.

2. Intolerancia a! férmaco.
3. Muerte,

de

a



CRONOGRAMA::

Posterior a quince dias de suspender medicamentos se

hospitalizaron a los pacientes, realizandoles historia clinica
completa, paracentesis diagnostica, 1) indicd reposo,
restriccion de sal a 2grs/dia,1000cc de
liquidos/ma8C/dia,Captopril 12.5mgs/dia,durante el estudio se
vigilaron las diferentes variables, al quinto dia e
tratamiento aumentamos dosis del medicamento a @Smgs/dia, se
revalord respuesta a los 15 dias de tratamiento en forma
ambulatoria.

RESULTADOS::

Los pacientes estudiados fueron B8 hombres y @ mujeres, con
edad promedio de 51 afios (rango entre 37 y &0 afos). Siete con
cirrosis por alcohol, @ por hepatitis wviral, | por biliar
primaria,

ANALISIS DESCRIPTIVO:

VARIABLES: MEDIA: MODA: MAXIMO: MINIMO: D.E.: :

Dep.Cr 70.46 70 97 36 20.5 423
15 dias Tx 07,3 48 150 42 31.4 991
Aldast. 443 580 410 364 80.1 L4221
15 dias Tx 3an 300 950 200 ?0.1 9640
Na Urin, 4.3 3.0 7.0 3.0 1.33 1.78
15 dias Tx 19.8 19 40 3.0 11.1 123
K Urin, 48.0 38.0 80 anr 20.1 405
15 dias Tx 39.0 40,0 58 a2 9.9 99 .5
Urea ser. 32 36 44 18 ?.61 2.4
1S dias Tx. 38 40 47 a7 &.48 42.0
Cr ser. 0.76 0.60 1.1 0.5 o0.21 0.04
19 dias Tx 0.92 0.90 1.2 0.5 0.19 Q.04
Na ser. 132 136 137 126 4,54 20.6
153 dias Tx. 132 130 138 127 3.2 11.3
K ser. 4,25 4,20 4,70 3.40 0.39 0.15
15 dias Tx. &.48 5.00 5,00 3.80 0,44 0.21
Vol.Urin, b31 500 850 500 128 16500
15 dias Tx., 784 4680 1400 530 &84 81093
TA Sist Dec. 105 100 120 100 7.07 50.0
TA Sist Pié., 104 100 120 100 6.99 48.8
TA Dias Dec., 68 60 80 &0 7.88 L2,2
TA Dias Pié. 68 50 80 6HO 7.88 62.2
Peso &67.4 75.0 80.0 95,0 B8.08 &5.2
15 dias Tx b4 .1 50.0 76.7 50.0 a.22 67.6
D.E. Desviacidn Estandar.

V & Varianza.



CAPTOPRIL Y ASCITIS

Na URINARIO PROMEDIO
PRE Y POST-TRATAMIENTO

Meg/dl
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CAPTOPRIL Y ASCITIS
ALDOSTERONA SERICA PROMEDIO
PRE Y POST-TRATAMIENTO

Pg/mi
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CAPTOPRIL Y ASCITIS

VOLUMEN URINARIO PROMEDIO
PRE Y POST-TRATAMIENTO
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CAPTOPRIL Y ASCITIS
PESO PROMEDIO
PRE Y POST-TRATAMIENTO
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ANALIS!IS INFERENCTAL::

£] andlisis estadistico realizado en base a tamafo de la
muestra, fué la pruebe no paramétrica de WILCOXON,

Los resultados de “p" para los diferentes variables fueron:

Depuracidén de creatinina 0.,0323
Aldosterona sévica 0.00951 %
Sodio urinario 0,007 ¥
Potasio urinario 0.3081
Urea sérica 0.1008
Creatinina sérica 0,0506
Sodio sérico 1.0000
Potasio sérico 0,313%9
Volamen ur inario 0,0051 x
Pesa 0,0185 x

¥ Significancia estadistirca.

CONCLUSIONES:

1.El estudio muestra significancia estadistica por "p" menor
de 0.05 en disminucidn de aldaosterona sérica y peso,aumento en
la excresidn de sodio y volumen urinaria.

2.Los resultados sugieren que el captopril puede ser util en
el manejo medicamentoso para la ascitis en pacientes con
cirrasis.

3. El Captopril puede mejarar la funcidn renal en pacientes
can cirrosis y ascitis.

4, El captopril puede disminuir los niveles de aldosterona
sérica en pacientes con cirrosis.

5. El estudio realizado no es concluyente, por lo que es
necesario realizacidén de estudios posteriores.
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