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RESUMEN

, ~Se realiza un estudico para determinar si la renina plasmética es de-
terminante para la retencion de sodio en e} paciente cirrdtico con ascitis., Pa-
ra 1o cual se toman 15 pacientes: 5 mujeres y 10 hombres, entre 40 y &0 afios de
edad, con media de 49.4 afios, Excluyendo a los pacientes con hipertensién o --
con otra patologfa que repercutiera a nivel renal, A los pacientes se les sus-—-
pendid diuretico por 48 hrs. y se Tes indic6 dieta con BO meq de sodio, por el--
mismo lapso de tiempo. A todos Vos pacientes se les determind sodio plasmitico-
Yy en orina de 24 hrs,, proteinas totales, renina plasmitica y filtracifn glomeru
lar. Encontrandose solamente en 3 pacientes’ elevacidn de Ta renina plasmatica-
y disminucidn de todos Tos demis pardmetros en todos los pacientes. Por lo que-
se concluye que la renina plasmidtica no es un factor determinante para la reten-
cién de sodio.

SUMMARY
We have conductéd a study to determine if the renin plasma is a de--

terminant for the retention of sodium in the cirrhotic patient with ascitis. We
took 15 patients, 5 women and 10 men, between 40 and 60 years-of age, with the-

medium age being 49.4 years.

Excluding the patients with hipertension or with another pathology- -
such as renal failure, We suSpehded diuretic treatment of tﬁe patients for 48 -
hours as well as introducend a diet contajning 80 Megs of sodium for the same -
time period. 1In all of the patients we determined plasma sodium, and the urine

over 24 hour; period, plasmatic renin; and filtration glomerular.

We found in only 3 patient; elevations of the plasmatic renin and--

disminishing patterns in the rest of the patients. Therefore we conc1udéd that

plasmatic renin is not a determinant factor for the retention of sodium,



INTRODUCCION

El motivo dei trabajo es para determinar si la renina -
piasﬁﬁtica es un factor determinante para la retencidén de Na.-

en el paciente con cirrosis y ascitis.

Tradicionalmente se ha considerade que la formacidn de-
ascitis en el cirrético-camienza cuando hay un desequilibrio -
en la Tuerza de Starling en Tos sinusoides hepdticos y en los-
capilares esplidcnicos causando una excesiva cantidad de linfa-
que sobrepasa la capacidad del conducto toréciéo para roetor-
nar Ta 1inTa a la circulacidn. Consecuentemente se acumula la
linfa en la cavidad peritoneal ¥ se forma ascitis; el volumen-

plasmitico consecuentemente disminuyc. (10).

Levy ha sugeride que la presidn intrahepdtica elevada -
causa estimulacidn refleja de la actividad Simpética renai, Y-
para ésto Levy ¥y Cols, han demostrado en experimentos con pe--
rros que la retencidn renal de'sodio es el primer evento en el

procesp de la formacidn de ascitis. (10).

Investigadores han demostrado una disociacidn entre Ta
excrecidn de sodio ¥ 1a concentracidn plasmitica de aldostero-

na en pacientes cirréticos. (10)

En respuesta a una circulacidn inadecuada se incrementa

1a actividad simnpdtica, se activa ¢l sistema renina - angioten
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sina, ¥ puede ocurrir Tiberacxén no osmotica de vasopresina, -

La no supresion ¥y eTiajza de los niveles de norepinefrina, re-

nina Y vasopres1ﬁa;.son compat1b1es can up papel del SN simpéa-
TIico, de 1a ang1otensina y vasopresina que produce aumento en

la resistencia vascu1ar renal. {5} (4).

i

Estudios en perros uninefrectomizados han demostrado --
que la infusidn intrarrenal de éntagonistas de la angiotensina
IT o inhibidores de la enzima converidora produce un significa

tivo incremento.en la exrecién de Ha urin}r{o. {10).

Varios investigadores han demostrado que la administra-
cion de inhibidores de la sintesis de prostaglandinas producen
un decremento significativo en la fiitraciﬁn renal glomerular-
y en e) flujo plasmdtico renal efectivo en pacientes con enfer

medad hepdtica alcoholica. E1 decremento en la hewmodingdmica -

renal varia directamente con el grado de retencién de sodio.

(3} (5) (6).

Recientemente Bichet y Cols evalud el papel de la ADH

en ¢l Jeteriorc en la excrecidn de agua en cirrosis midiendo
la concentracién de ADH en condiciones basales y después de -~
cerga de agua, en pacientes con capacidad normal para excretar
agua y en pacientes con ascitis y excrecién anormal de agua. -
Ambos grupos de pacientes no tubieron diferencias significati-
vas con respecto a la ADH de base. La sobrecarga de agua, sin

embargo suprimié 1a ADH a niveles indetectables en pacientes -
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con excrecidn normal de agha; pero no_én'pacfeﬁtgs con excre-=-
cién anormal de agua. Estos f§5u1tado§:sdgféreh que la estimu
laci6n no osmética de la ADH és th§ffqbtdffiﬁportante en la -
excrecidn anormal de agua en la cirrosis., Lo que apoya la hi-
pétesis de que en la cirrosis con ascitis la hipersecrecién no
osmética de la ADH puede ser involucrada en la patagénesis del
dafio en 1a excrecidon de agua y la hiponatremia dilucienal., - -
(5).
. . 4 . )
Durante los G1timos afios se han presentadp evidencias -
que indican que las prostaglandinas renales, particularmente -
PG E 2 Juegan un mayor papel en el metabolismo renal del agua.
Esta bien establecido que las prostaglandinas de la serie E --
inhiben el estimulo para la vasopresina para la reabsorcicn de
agua. Por otra parte la inhibicién de la sintesis de prosta--
glandinas favorece el efecto de la ADH, Esta bien demostrado-

que la ADH estimula la sfntesis renal de PG E 2. (5).

Epstein y Cols, recientementc ha demostrado que la in--
mersién en agua incrementa la excrecidn de PGE en sujetos nor-
males, en pacientes cirrdticos con ascitis. Lo que indica que
“Ya inmersién induce aumento en la excrecidn de PGE. Es posi--
ble que el mejoramiente de la excrecién de agua después de la-
expansidn del volumen efectivo extracclular en pacientes ci- -
rréticos con ascitis es secundario no solamente a un incremen,
to en Ta filtracidn, sino tawbién a un incremento en la sinte-

sts renal de PGE que antagoniza el efecto tubular de Jos altos



niveles de ADH presentes en estos pacientes. (5), (4).

En Tos 0ltimos 5 afios se ha documentado un papel impor-
tante de los metabdlitos del &cido araquidénico (eicosancides)
en el contral del flujo sanguineo remnal y filtracidn glomeru--
lar en pacientes con c1Frosis y ascitis, Ha sido bien estable
cido que en pacientes cirrdticos y en perros en quien se 1igo-
el conductq biliar, la enfermedad hepdtica se acompafia de au-«
mento en la sintesis renal de prostaglandinas E2, PGF" alfa y-
PGIZ2, E1 aumento en la sintesis d¢ 6stas' prostaglandinas vasg
dilatadoras juega un papel en la vasoconstriccisn producida --
cuando se administran inhibidores de 1a ciclooxigenasa. Que -
reduce la sintesis de prostaglandinas e¢n un 75 a 90 % y ocasio
na disminucidén en la excrecion de PGEZ urinaria, Este decre--
mento en la Excrecidn de PGEZ Uringria presagia incremento deo-
Ta vasoconstruccidn renal y prbgresiva insuficiencia renal. --
Acompafadas de aumento del tromboxano B2 que produce vasocons--
triccidn repal. La reduccién esponidnea en la sintesis de PGEZ2
¥ PG12 reflejada en un decremznto en la excrecidn urinaria de-
PGE2 v § ceto PGF 1 alfa, sugieren disminucidn en Ya membrana-
de fosfolipidos de dcido araquidénico, o bien un inhibidar ac-

tive de la fosfolipasa, 1a ciclooxigenasa o bien de ambas. (3)

(6), (7).

La auriculina que es un péptido auricular disminuye la
presidn sangufnea, incrementa la filtracidn glomerular y la ex

crecidn de sodio sin un incremento en el flujo plasmitico re--



nal. Disminuye,1os_nﬁve}esfde renihh.y aldosterona, {(2), En-
pacientes con-cirrosisfbuédé=pfoduc1Ese jnsuficiencia para ela
borar auxiculina cuando se incrementa el volumen en respuesta

a la retencidén . de sodio. (2).

E1 incremento en ja actividad simpdtica nerviosa renal-
favorece la retencidén de sodio posiblemente por alteracién en
la hemodindmica renal con una redistribucidn preferencial ha---
cfa la corteza de la nefrona. {(10}). ‘

Algunos autores 'si han eénconirado elevacion de catecola
minas en los pacientes cirréticos con disminucién en la excre-

cién de sodio urinario pero otros no {10},

Han sido presentadas evidencias sugiriendo que las alte-
raciones en el sistema Kalikreina - Kiniha, con disminucion en
la formacidn de Kinina, puede contribuir a la retencién de so-

dio encontrada en enfermedad hepdtica. (10},

Se han incrementado evidencias sobre la existencia en «
la circulacién del factor natriuretico que normalmente deprime
la reabsorcién tidbular renal en respuesta a la expansién de vo

Tumen. (10)

En un estudio renlizado, fueron estudiados 11 pacientes
con cirrosis y ascitis, 9 hombres ¥ 2 mujeres, comparados con-

9 voluntarios sanos 5 hombres y ¥ mujeres, A ambos grupos de



pacfentes se 1es'reaTizaron determinaciones frecuentes de so--
dio y potasio, ademés de agﬁa corporal total. Obteniendose re:
sultados que no apoyan el concepto de que la retencién de so--
dio sea el mecanfsmo inicial para la formacidn de Ascitis, pe-
ro,éi se encontrd éTevaciGn de! agua corporal total en los pa

cientes cirrSticos y con ascitis. (1), (8), (8).

MATERIAL Y METODOS.
_ . , .
Se tomd un grupo de pacientes integrado por 15 personas:

5 mujeres y 10 hombres., Todos con DX de Cirrosis hepdtica co-
rroborada por Biopsia y éﬁn 1fquide de ascitis c¢linicamente de
tectabie, Con edad entre 40 y 60 afios, cnon media de 49,4 afios.
Excluyendo a los pacientes hipertensos, lcs qué no tenfan 17--
quido de ascitis., Los que tuvieran dafio renal jndicado por r-:
creatinina elevada. Y sin otra pato]ogfﬁ agregada que tuviera
repercusidn a nivel renal. Todos con cirrosis alcoholica. A -
los pacientes se les suspendis el diurético por 48 hrs. y se -
lTes indico dieta de 80 meq de Na (4 g) por el mismo lapso de -
_tiempo. A todos los pacientes sec les determiné el Na en orina
de 24 hrs. Na plasmdtico, protefnas totales y determinacidn de
renina plasmdtica. La filtracidén glomerular se calculd con la

sigufente formula: D.C = 140 - edad X Kg
72 X creatinina s€rica

Los resultados se mUestran en Ta Fig. 1.

La gréfica Ay B , 1a relacién de filtracién glomerular y la re

nina p1asm5t1ca respectivamente,



DISCUSION: Muchos son los factoreé que intervieénen para
ta retencisn de sodio en el paciente con cirrosis y ascitis., -
Los niveles elevados de renina plasmética pudieran correlacio-
narse mejor de acuerdo al dafio hepdtico, ya que la &l1fa 2 glo-
bulina se sinteriza enp e1 higado, al haber dafic hepdtico impor
tante 1la renina se eleva como consecuencia de disminucién de -
alfa 2 globulipa. Aunado a esto la alteracitn en la fuerza de-
Star11ng agravard el proceso de jsquermia renal. Debido al da
fio hepdtico los niveles de ADH aumentaran los mismo que su vi
da media lo que ocasionard mayor retencion de sodio y agua.

De acuerdo con los resultades obtenidos en pacientes a
los cuales se les ha administrado inhibidores de la sintesis -

de PG estas tienen una accjﬁn importante para mejorar la fil--
tracién glomerular, por lo que la disminucidn en Ta filtraciédn
glomerular puede ser secundario a alteracidn en la sintesis de
las mismas o en el ciclo de) '§cido araquidénico. Otro factor-
importante Qeria el péptido auriculina el cual disminuye cuan-
do aumenta el volumen en respuesta a la retencién de sodio,

La adecuada respuesta‘que tienen algunos pacientes a 1la

adninistracidon de inhibidores de 1a enzima conve}tidnra apoya-
"también a la angitensina II como otro factor ceadyuvante para-
la retencién de sodio, debido a sus efectos presores sobre el-

rifidn. ‘0 las alteraciones en el sistema de Kalikreinas.

Considero que serfa importante realizar estudios en --



cuanto 2 la retencidn de sadio en pacientes con c¢cirrosis y sin
ascitis, Y realizar otro estudio con administracidén de prosta
glandinas en pacientes con cirrosis y ascitis para evaluar me-
Jor el efectos de Tas PG y determinar de acuerdo a2 los resulta
dos s1 existe alteracién en su produccidon para compensar la is

quemia renal.

) En resumen: La retencidn de sodioc en el paciente con ci
rrosis y ascitis no depende de un solo factor, sino que es de-
péndienté de varios factores, los cuales deberan de estudiarse
para determinar la importancia de cada uno de e?aos en este --

proceso,
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F16. 1 : RESULTADOS Sﬁﬁgh B{Eﬁ& pBLGTELE

SEXO Ha Plasmitico Na Urinario Prot. Renina D.C.
Heq/1 Meq/1 Tot

F 129 F.R.A, 56 5.0 44 76
M 127 F.R.A 5,2 3.5 73,78
M .+ 130 50 6.3 4.7 62,23
M 132 .50 6.7 6.0 79,86
F 126 F_R.A. 5.8 4.9 '41,95
F 129 50 5.5 3.2 51,61
M 132 F.R.A. . 6.0 5,85 80.63
M 130° F.R.A. 5.6 3.8 57.08
F 129 T 5.5 2.5 51,35
F 127 F.R.A. . | 6.2 5,90 45,88
M 125 F.R.A. 5.7 1.0 83,24
M 130 58 ' 6.0 1.2 52.08
M 125 F.R.A, 5.0 6,30 80,83
M 132 F.R.A. 6.2 1.4 59.98
M 124 F.R.A. 5.0 0.80 84 02.

F.R.A. = Fuera del rango del aparato.

Protefnas totales; gramos/ 100 ML.
Renina plasm&tica: Microgrames/ m1/ hora, Normal, 3,30 + 1.85
‘ en pacientes no ambutlantes,

D.C. Depuracidn de creatinina en ml/min,
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No. plasmdtico normal: 135 a 145 meq/ 1.
Na en orina de 24 hrs.: Rango del aparato 50 a 180 meq/l.

Al realizar el andlisis estadistico se obtuve: Una media
aritmética para 1a'edad de 49,4, DM, de 4.54 y E.E. de 5,49, -
Para Ta filtracién glomerular media aritmética de 65.28, D, HM,-
de 15,37 y D.E, de 16.94, Para la renina plasmidtica: media --
aritmética de 3.36, DM de 1.686 y de D.E. de 1,96.

CONtLUSlON: La renina plasmitica no es un factor que in-
fluya determinantemente para la retencibén de Na, en el paciente

cirrdtico.
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DESVIACION ESTANDAR DE LA FILTRACION GLDMERULAR
Y LA RENINA PLASMATICA.

100
80
80
70
60
50 X

c 40

E30

— 20
10

Pacientes

GRAFICA A

Microgramos/ml1./hora.
N W & WU
wy
—e—i
4]

Pacientes

GRAFICA B



1. -

- 12 <
BIBLIOGRAFIA

GARY C, VITALE, MD., GAVIN O, NEYLL, MICHAEL K. FENWICK, -
WILSON W, STEWART., ALFRED CUSCHTERI, MD. BODY COMPOSITION-
in the Cirrhotic Patient with Ascites: Asscssment of Total
Exchangeable Sodium and Potassium with Simultaneous Serum-
Elecrolyte Determination. The American Surgeon, VYol. 51, -

No. 12, 675 .- 681, 1985,

FREJ FYHRQUIST, KARI - JOHAN TOTTERMAN, YLKKA TIKKAENEN. -
INFUSION OF ATRIAL MATRIURETIC PEPTIDE IN LIVER CIRRHOSIS

WITH ASCITES. ANOPLASHA LEVELS OF ATRIAL NATRIURETIC PEPTI
DE IN CIRRHOTIC PATIENTS. THE LANCET DECEMBER 21/28, 1439-

"1441, 1985,

MICHAEL J. DUNN, MD. ROLE OF EICOSANOIDS IH THE CONTROL OF
RENAL FUNCTION IN SEVERE HEPATIC DISEASE. GASTROENTEROLOGY,
December 1984: 87 1392 - 5, ' |

KATHLEEN M. NICHOLLS, MICHAEL D. SHAPIRO, BERTRON S, GRO--
VES. .and ROBERT 4. SCHRIER. Factorsdetermining renal res--

"ponse to water inmersion in non- excretor cirrhotic patien

ts. Kidney International Vol. 30, 1986 417 - 421,

ROSA M. PEREZ - AYUSO, VICENTE ARRNYO, JORKI CAMPS, AHNTONI
RiHOLA; JOAN GAYA, JOSEP.dOSTA., FRANCISCA RIVERA, AND - -
JOAN RODES. Evidence that renal prostaglandins are invol--
ved in renal water metabolism in cirrhosis.'Kidney'lnterhg;

tional, Vol. 26. 1984, 72 - 80.



- 13 -

6.- F, JAVIER SALAZAR, ROPNEY BOLTERMAN, MARY J. FIKSEN - OLSEN,
. THOMAS QUESADA, AND J. CARLOS ROMERO. Role of prostaglan- -
dins in Mediating The Renal Effects of Atrial Hattiuretic -

Factar. HIPERTENSION. Vol. 12, Ho. 3 September 1988, 274 -

78.
7,- RICHARD J. ROMAN, MARY L. KALDUNSKI, DAYID L. MATTSOK, MA-

HESH MISTRY, AND ALBERTO NASILETTI. Influence of Eicosanoi
ds on Renal Function of DOCA - Salt Hipertensive Rats. - -

HYPERTENSION. Vol. 12, No. 3, September 1988, 287 - 294,

8.- PAUL J. JOCKROS and, TELFER B. REYNOLDS, Rapid Diuresis in

Patients With Ascites From- Chronic Liver DiSease; The Im-

v.portance of Peripheral Edema. GASTROENTEROLOGY Yol. 90, --
No. 6 1886, 1827 . 1833,

9.- PERE GINES, VICENTE ARROYO, ENRIQUE QUINTERO AND COLS, Com
parison of Paracentesis and Diuretics in the Treatment of-
Civrrhotics With Tense Ascites, GASTROENTEROLAGY, Veol. 93,-
No. 2, 1987 . 234 - 241,

19,~ MURRAY EPSTEIN, GUIDO G, PEREZ. Pathophysiology of the --

_edema - forming states. Maxwell, Kleeman - Narins, CLINI--

;CAL DISORDERS OF FLUID AND ELECTROLYTE METABOLISM, Fourth-
Edition. 409 - 427, 1987,



	Portada
	Resumen
	Texto
	Bibliografía



