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EL ANALOGO DE SOMATOSTATINA SMS {201-995)
COMO TRATAMIENTO ADYUVANTE EN PACIENTES
CON FISTULAS EXTERNAS DEL APARATO DIGESTIVO.



INTRODUCCION,

La Somatostatina (SMS) es un tetradecapeptido que tiene
una distribucién ubfcua en el hombre (1). A partir de su sfn
tesis y del desarrollo de nuevos andlogos con mayor duracidn
y potencia, su aplicacion a dosis farmacologicas ha iniciado
una nueva era en la terapeutica del aparato Digestivo al po-
der manipular las secreciones gastrointestinales (2).

Una gran variedad de andlogos de SMS se han sintetizado
en un esfuerzo por modificar la especificidad de su accidn
biologica y prolongar su vida media, como es el caso del SMS
(201-995) que tiene una vida media de noventa minutos y un
efecto mas intenso sobre la supresion de hormonas gastrointes
tinales en comparacion con la hormona natural (3).

Su empleo terapeutico en pacientes con gran variedad de
trastornos gastrointestinales y endocrinolegicos se ha repor-
tado con resultados hasta el momento alentadores, como en el
caso de pacientes con acromegalia (4), fistulas intestinales
(5), biliares (6), pancreaticas (7), diarrea por ileostomia
(8), diabetes mellitus {(9) y diarrea cronica en pacientes con
STndrome de Inmunodeficiencia adquirida (SIDA) (10), entre
otros.

£1 proposito de este escrito es comunicar mi experiencia
clinica con el andlogo de Somatostatina SMS (201-995) como
coadyuvante en el tratamiento de pacientes con ffstulas del
aparato gastrointestinal en 1os cuales por las caracteris-
ticas del gasto de la fistula en cuanto a volumen o contenido
son de dificil manejo.



PACIENTES Y METODO

En un periodo de 18 meses (abril de 1989- octubre de 1990)
estudie de manera prospectiva seis pacientes con ffstulas del
aparato Digestivo, dos de ellos portadores de fistulas biliares
externas, una de ellas secundaria a pancreatitis grave y otra
secundaria a cirugia de vias biliares y sepsis intrabdominal;
Dos fistulas de fleon, una secundaria a cancer de colon compli-
cado con sepsis abdominal y la otra por perforaciones intesti-
nales incidentales durante cirugia en un abdomen "congelado"
en una pacienté con Insuficiencia Renal! Crdnica; Una fistula
pancredtica secundaria a pancreatitis grave, y se incluyo ade-
mas una diarrea por ileostomia en un paciente con sepsis abdo-
minal por fiebre Tifoidea (Tabla 1).

~ Todos los pacientes recibieron tratamiento convencional
a base de reposicion de perdidas de agua y electrolitos por la
fistula, apoyo nutricional parenteral o enteral por mas de dos
semanas, cuidados de la piel y antibioticoterapia a eleccion
de su medico tratante; Fueron sometidos a cirugia cuando la
situacion clinica 1o indicaba.

Todos 1os pacientes recibieron cuando menos en una oca-
sion durante su-evolucion clinica tratamiento en la Unidad de
Cuidados Intensivos para recibir apoyo vital avanzado.

Previa determinacion del gasto basal de la fistula duran
te cinco dias, se administro 100 microgramos subcutaneos cada
ocho a doce horas del andlogo SMS (201-995) y se cuantifico el
gasto por 1os siguientes cinco dias. Se registro el dia de
cierre de la fistula cuando esto ocurrio y se considero falla
del tratamiento si la fistula persistia despues de dos sema-
nas de tratamiento con el analogo.
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SO SEXO EDAD SITIO PATOLOGIA TIPO OE DIAS DE CIERRE/D]A OASTO m1/DIA  DIAS
ASDOMINAL CIRUGIA TRATAMIENTO # PRE /POST HOSPITAL
! M 23 BILIAR  PANCREATITIS  DEBRIDACION 18 NO 738/468 90
EXTERNA  GRAVE PANCREATICA
Y PERIPAN-
CREATICA
2 M 67 BILIAR  DIVERTIQULITIS HEMICOLECTOMIA 13 SI/T  502/217 40
EXTERNA  PERFORADA DE DERECHA. DRENAJKE
OOLQ\I SEPSIS ABDOM] =
NALES. EXPLORACION
COLEDOOOLIT]ASIS VIAS BILIARES
3 M 4 DIARREA FIEBRE TIFOIDEA RESECCIONES 10 - 1900/627 82
LEOS-  PERFORACIONES  INTESTINALES (4)
TGVIIA DE ILEON. DRENAJE ABSCESOS
4 M 49 ILEON CANCER DE_COLON OOLECTCMIA 30 N0 1680/870 100
SEPSIS ABDOMI-  ILEOPROCTO
NAL. ANASTOMOSIS.
§ F 40 ILEON ABDOMEN "CONGE- LIBERACION DE 13 * SI/10  640/255 28
LADO OCLUSION ADHERENCIAS
NTESTINAL: CIERRE PRIMARIO
DE_PERFORACIONES
lNClDE!\lTALES (3).
6 M 49 PANCREA- PANCREATITIS  DEBRIDACION PAN- 10 SI/10  151/81 39
= TICA GRAVE CREATICA Y PERI-

PN\DREAT!CA TARDIA
(3 SEMANAS)

 # 9MS-(201-995} 100 microgramos subcutaneos cada 8 h
* aMS (201-995) 100 microgramos subcutaneos cada 12 h



Con solo seis pacientes y con datos gue no siguen una dis
tribucion normal se utilizd una prueba de analisis de varianza
de dos clasificaciones por rangos (Prueba de Friedman con

o< = 0,005)

RESULTADOS

£1 promedio de edad de Tos pacientes fue de 45.3 afios
(con limites de 23 a 67 anos), cinco hombres y una mujer. To-
dos padecfan patologia intrabdominal grave y requirieron un
promedio de 3.5 cirugias durante su estancia hospitaiaria.

No fue posible cerrar la fistula por medios quirdrgicos
y apoyo nutricional prolongado en cuatro de los pacientes, es-
to motivo estancias intrahospitalarias muy prolongadas {pa-
cientes 1, 2, 4 y 5, Tabla I).

Al administrar el andlogo como tratamiento adyuvante en
estos pacientes, se logro el cierre de dos ffstulas (pacientes
2 y 5 Tabla I) a los siete y diez dias de iniciado el trata -
miento y se observo una disminucidn importante del gasto en
los pacientes 1t y 4 pero sin tenrar la fistula despues de 18
y 30 dias de tratamiento; EStos pacientes failecieron a con-
secuencia de su patdlogia de base aun con gasto alto: (mayores
de 500 ml/dia) por la fistula.

E1 paciente numero seis cursd con una pancreatitis grave
con gran necrosis pancreatica y peripancreatica y fue tratado
con debridacion pancreética tardfa. En el postoperatorio de-
sarrollo una fistula pancredtica externa que cerro despues de
diez dias de tratamiento con el andlogo
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Figura 1. Evolucion clinica de una_diarrea por 1leostomia en
un pac1ente con sepsis intrabdominal por Fiebre Tifoidea, tra-
tado con el analogo SMS (201-995).



SMS 201-995 EN FISTULAS DE
APARATO GASTROINTESTINAL
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EFECTO DE UN ANALOGO DE SOMATOSTATINA
EN EL GASTO DE FISTULAS INTESTINALES
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((jg,o}agggstMas en seis pacientes tratados con SMS



modificar los primeros tres factores. Y es hasta ahora con la
manipulacicn hormonal terapeutica de las secreciones gastroin-
testinales cuando podemos intervenir para disminuir el volumen
del gasto de la fistula cuando el tratamiento convencional ha
fallado.

Tres de nuestros pacientes fallecieron depsues de una es-
tancia intrahospitalaria prolongada que se caracterizo por mul
tiples cirugias e ingresos frecuentes a 1a Unidad de Cuidados
Intensivos, cabe mencionar que 1os tres tenian uno o mas de 10s
factores que se consideran desfavorables para el cierre de la
ffstula como son neoplasia maligna del aparato digestivo, sep-
sis intrabdominal y gasto por la fistula persistentemente alto.

En ellos a pesar del tratamiento no observe disminucion del
gasto promedio por abajo de 500 ml/dia.

La mortalidad en esta serie fue 50 %, 1o que atribui a
que todos los pacientes cursaron con enfermedad intrabdominal
grave y fueron sometidos a cirugia mayor y de alto riesgo en
multiples ocasiones.

E1 pronostico en pacientes con fistulas del aparato gas-
trointestinal con gasto persistentemente alto a pesar de apo-
yo nutricional por tiempos prolongados se asocia a un desen-
lace fatal, debido a que la fistula ocasiona inestabilidad
hemodinamica, desnutricioh y eventualmente sépsis. Es por

- esto que decidf utilizar el andlogo en pacientes que repre -

sentaban un problema terapeutico.

Estos resultados no alcanzan significancia estadistica
al ser analizados en conjunto, 10 que considero debido al
ndmero tan pequeno de la muestra. Sin embargo, estas obser-



Tambien tuvimos la oportunidad de tratar a un paciente con
diarrea por ileostomia en donde se observo una caida importante
del gasto (Figura 1).

La disminucion promedio del gasto de 1as ffstu1as durante
la administracion subcutanea del andlogo por cinco dias fue de
45,2 % (Figura 2).

Cuando se analizan todas las fistulas juntas se observa
una tendencia evidente del gasto a disminuir, sin alcanzar sig
nificancia estadfstica (figura 3). Prueba de Friedman de anali
sis de varianza de dos clasificaciones por rangos T=11, P= 0.22

DISCUSION

Con el tratamiento convencional actual de las fistulas del
aparato gastrointestinal que consiste en un adecuado apoyo nu -
tricional y reposo del aparato digestivo se reduce el gasto de
las fistulas y se obtiene un cierre espontaneo en 1a mayoria de
los casos en 1os que se ha descartado obstruccion distal a la
fistula, sin embargo existen algunos pacientes en 10s que estas
medidas fracasan, y esto se ha atribuido a uno o mas de 1os
siguientes factores:

1.- Sépsis intercurrente
2.- Pobre cicatrizacion por desnutricidn
3.- Eversion de bordes de la fistula
4.- Gasto alto persistente (mayor de
500 mi/dia).

Con la implementacidn de nuevas y mejores tecnicas quirdr
gicas, el uso temprano del apoyo nutricional y el desarrollo
de nuevos antimicrobianos es factibe intervenir para tratar de



vaciones sugieren que el andlogo de SMS al disminuir el gasto
de la ffstula promueve su cierre. Sin embargo no hize con -
trdste con testigos concurrentes en virtud de que estos pa -
cigntes se encontraban gravemente enfermos en 1os cuales el
analogo se adminstro en un esfuerzo por cerrar la fistula des-
pues de haber recurrido a todas: las modalidades terapeuticas
existentes, ademds de que no tenia posibilidades de estimar

el tamafio de 7a muestra.

Estas observaciones permiten planear un estudio contro-
lado y con asignacidh al azar ya que la demostracion de la
efectividad del andlogo asi 1o requiere.

E1 factor prondstico que determind el &xito o el fracaso
del tratamiento de estos enfermos no parece ser la reduccion
porcentual del gasto de la fistula, sino la posibilidad de
reducir el gasto por debajo de 500 ml/dia, Independientemente
de 1a magnitud del gasto inicial y la asociacion de este con
la presencia de otros factores de riesgo. ‘
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