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RESUME

[Jauteur expose la }?iochimi(r'et métabolisme
des 5-h}-'(_11'nxytriPtammc et revise les mala-
dies qui peuvent étre plus ou moins en rapport
directement avec des troubles de cette subs-

tance.

SENCILLA PRUEBA DE FUNCION RE-
NAL MEDIANTE LA ADMINISTRACION
DE ACETAZOCLAMIDA (%)

J. CARRERAS PICO y L. MARTINEZ DE MATURANA.

Cliniea Médica del Hospital Civil de Vitoria

Hemos tratado en varios casos de establecer
comparativamente el efecto de la administra-
cién de acetazolamida sobre la eliminacion uri-
naria, investigando con ello la posibilidad de
utilizacién de la droga como prueba sencilla que
rermita juzgar el estado de la funcion renal,
tal como ha sido referido por ESPINAR LAFUEN-
TE y cols., del grupo de ORTIZ DE LANDAZURI, en
Granada '. La acetazolamida, derivado sulfami-
dado, como es sabido, al inhibir el enzima car-
bénico-anhidrasa bloquea en las células del tubo
distal la transferencia de iones H al fosfato y
bicarbonato ofrecido a dicha pars distalis pro-
cedente del filtrado glomerular, con lo cual deja
de reabsorberse el sodio, que es eliminado en la
orina, con aumento del agua por diuresis osmo-
lar. Se apunta que tal detencion de la liberacion
de hidrogeniones en el interior de las celulas tu-
bulares crea una situacion de alcalosis intrace-
lular, quizA semejante a la lograda por la ad-
ministracién de potasio, que reproduciria el
mismo fendémeno.
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El efecto final de la droga se traduce, en las
dos horas subsiguientes a su ingestion, en un
aumento de la diuresis acuosa, superior en un
100 por 100 al volumen basal; elevacion del pH
urinario por la eliminacion de bicarbonato so-
dico y del potasio y una reduccion de la densi-
dad urinaria. Es de esperar que en los casos de
déficit renal las respuestas han de ser eviden-
temente menores, por la reduccion de la masa
de parénquima renal funcionante, menor cuan-
tia del bicarbonato ofrecido al tubo distal y dé-
ficit asimismo del enzima anhidrasa carbonica
a inhibir en el propio tubo. Anilisis muy deta-
llados de estas acciones de la acetazolamida se
hallan en otras comunicaciones de ESPINAR La-
FUENTE * y °, en LAROCHE %, y accion de la mis-
ma sobre la glucemia en autores americanos
(QuircGA CORREA ‘).

Hemos administrado una dosis unica de 250
miligramos en ayunas, cuidando de gue el pa-
ciente no haya ingerido alcalinos los dias ante-
riores ni agua horas antes de la prueba. Reco-
gemos el volumen urinario en la hora anterior
a la ingestién de la droga y en la hora y dos ho-
ras subsiguientes, determinando volumen urina-
rio, densidad y pH en las fracciones recogidas.

He aqui algunos graficos que se refieren a al-
gunos de los casos estudiados:

— En la primera grafica, perteneciente a un
sujeto normal, se observa (la linea de trazo con-
tinuo, expresa la diuresis; la de trazo disconti-
nuo, la densidad; la linea punteada, el pH uri-
nario) cémo se durlica el volumen urinario en
las dos horas subsiguientes, desciende la densi-
dad y se eleva el pH desde 6 hasta 8,5. En otra
grafica, de sujeto normal también (fig. 2), la
diuresis queddé cuadruplicada, con idéntico des-
censo de la densidad y aumento del pH.

— Débense conocer y descartar factores que
pueden interferir la prueba falseando su resul-
tado, como expresa la figura 3, en la que una
polaquiuria por cistitis impidié la objetivacion
de la diuresis, y asi muestra un trazado conti-
nuo el volumen urinario. O la figura 4, que ofre-
ce un resultado diurético desbordado en la pri-
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mera hora, pero se trataba de una persona nor-
mal a la que se habia administrado con anterio-
ridad abundante suero salino porque ingresé en
una situacion de exsicosis por un trastorno di-
gestivo agudo y pasajero. En algun normal he-
mos probado el efecto de una doble administra-
cion, es decir, dos tomas de 250 mg. con una
hora de intervalo: el efecto de la doble dosis (fi-
gura 5) acentud la diuresis, que supero en cua-
tro veces al volumen basal en la primera hora
y siete veces en la segunda; en cambio, el efec-
to sobre la densidad y pH, ya maximos en la
primera hora subsiguiente, exhibi6 menos acen-
tuacién en la segunda hora.

— Es de senialar el resultado térpido, nulo o
invertido de las respuestas halladas en los ne-
friticos investigados, en los que, paralelamente
la prueba de v. Slyke acusaba déficit funcio-
nal del rinén. LLa mayor alteracion parece co-
rresponder a la respuesta acuosa, al volumen
urinario, que ofrece notable contraste con el su
jeto normal. El pH suele mantener su ascenso,
aungue en menor cuantia, si no hay alguna cir-
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cunstancia que le interfiera, como ocurre en una
nefritica (fig. 6) con fases nefrosicas, pero gy
muy leve edema el dia de la prueba, que myeg.
tra un trazado que denominariamos térpig,
rero ademas discordante, puesto que la diuresjg
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Fig. 6 (I) Nefropatia ascendente; evolucion nefritica
(tomd 500 mg, de Diamox tres dias antes), Respuesta al Dia
mox 250 mg

desciende, asi como el pH, y aumenta un poco
la densidad. Como supimos después que habia
tomado 750 mg. de acetazolamida en los tres
dias anteriores, repetimos la prueba diez dias
después (fig. 7), persistiendo el descenso de la
diuresis, pero mostrando cierta elevacion de
pH: un mes mas tarde se volvio a repetir la
prueba (fig. 8) con la misma ausencia de I'e¥
puesta diurética y con aumento discreto del pH.
Indudablemente, la reduccién primera del pH s¢
debi6 a la deplecién sédica ocasionada por 14 ad-
ministracion previa del Diamox.

— Esta otra nefritis subaguda (fig. 9), ¢
retencién ureica e hipostenuria, exhibe fenome
no semejante; limitada respuesta diurétich
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esto que en la primera hora siguiente a la
P“ma no se pudo recoger orina alguna, conser-
mdndu el pequenio aumento de la alcalinidad uri-
"
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Fig. 7.—t11) Nefropatia ascendente; evolucién nefrotica
sin tomar Diamox desde diez '.I 15 '.II.:‘“_I R sta al Di:

naria. Seguramente seran necesarias profundas
reducciones de la reserva alcalina del plasma
para que no se acuse variacion alguna en el pH.

Referiremos brevemente, para no alargar
demasiado la relacion, el resultado de la prueba
en cirrosis v edemas de origen hepatico (figu-
ras 10 y 11), en los que la normalidad de las res-
puestas es manifiesta: en el caso 10, la diuresis
super6 en mas de tres veces el volumen basal y
el aumento del bicarbonato fué muy notable; en
& 11 se reproduce el mismo fenomeno, con as-
censo del pH de 5,5 a 9.

— Hemos observado que algunos cardiacos
descompensados, hiposistolicos, dan respuestas
muy débiles, o incluso nulas, en la prueba, como
atestigua la figura 12, en la que la falta de res-
puesta es bien manifiesta. Nos ha sorprendido
comprobar pH urinario muy elevado dentro de
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su escasa oscilacion: es deecir, la escasa orina ! |
que eliminan es inicialmente ya muy alealina. i 2
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estado general. Respuesta al Diamox 250 mg.
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Fig. 11.—Cirrosis hepitica ascitogena con ascitis media.

Buen estado general. Respuesta al Diamox 250 mg.




pacientes con retencion acuosa por la accion de
la hormona antidiurética, y acaso sodica por el
influjo de hormonas corticosuprarrenales—al-
dosterona, por ejemplo—, se oponga fuerte-
mente al efecto de la acetazolamida, y la escasa
orina que eliminan, muy alcalina, traduce la sa-
turacion sodica en que se hallan. Coincide esto
con el hecho observado por nosotros algunas ve-
ces de lograr en la practica respuestas clinicas
al Diamox, respecto a los edemas, mucho mas
satisfactorias en los edemas y ascitis de los he-
paticos que en los cardiopatas, y pensamos que
la prueba permita diferenciar, en casos larva-
dos o poco aparentes, ambas clases de edemas.
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Fig. 12,—Fibrotérax. Hiposistolia. Hipotensidr

— En un Addison realizamos la prueba ulti-
mamente. Un caso con metabolismo normaliza-
do por el tratamiento. La respuesta diurética,
como se ve (fig. 13) es escasa, pero la elimina-
cion sodica ascendié considerablemente, verosi-
milmente por tener cubiertas sus reservas de so-
h dio, y con ello légicamente también la densidad
I de la orina. Podemos calificarla de “respuesta
b disociada”, puesto que afecta a las sales y no al
' agua. No hemos tenido ocasion aun de probar el
efecto de la droga en Addison descompensados.
% Parece evidente, pues, la diferencia observa-
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da entre el sujeto sano y el nefrépata o ¢] afe,

to de otros procesos. Dependiendo el resultag,
de la prueba de la permeabilidad glomerulap a
lo qu respecta a la eliminacion de agua ¥ e
sal, v asimismo de la funcion del tubo dlbtalg
lo referente a la transferencia ionica, puede e
una prueba que const ituya un elemento valjyg,
de diferenciacion.

Cabe hacer, naturalmente, deter mnm(‘mnmq
la tasa de sodio y potasio urinario y sanguing
mediciones de la reserva alcalina del plasmg v
conocer con mayor exactitud su alecance clinjg,
Pero nosotros hemos tratado precisamente g
limitar la prueba a tres determinaciones sumg
mente sencillas, esperando reunir datos suficiey
tes para otorgar a la prueba un efectivo valo
lo que equivaldria a poner en manos del ;w
tico que carece de auxiliares mas complejos, u
procedimiento hacedero en cualquier medio qu-.
le permita diferenciar un rindn normal de oty
insuficiente, edemas de otros origenes, situacio
nes de acidosis, ete,

Es una razon que, a nuestro parecer, justifi
ca la insistencia en determinar el valor real g
la prueba comentada.

+ESUMEN.

Estudian la prueba de la acetazolamida en su-
Jjetos normales, en los nefropatas, en las ecirro-
sis y edemas de origen hepatico, en los cardiz
cos descompensados y en un Addison. Se discu

ten los fundamentos de la prueba asi como s |

utilidad diagnéstica.
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SUMMARY

The writers study the acetazolamide test o
normal subjects, patients with kidney diseast
in cirrhosis and oedema of hepatic origin, de
compensated heart disease and in a case of Ad
dison’s disease. The basis for this test and it
diagnostic value are discussed.

ZUSAMMENFASSUNG

Es wird die Azetazolamidprobe bei normale?
Personen, sowie bei Patienten mit Zirrhost
Oedemen hepatischen Iqu}nunga. dekempﬁ'
sierten Herzleiden und im Addison iiberp
und die Grundlage dieser Probe sowie ihre Wr
wendtbarkeit zu diagnostischen Zwecken bes:
prochen.

RESUME

Les auteurs étudient la preuve de l'acéta’s
lamyde sur des sujets normaux, chez les I
phropathes dans les crises et edémes dorlﬂ‘n“
hépatique, chez les cardiaques décompenses &
sur un Addison. On discute les fondements
la preuve ainsi que son utilité diagnostique:
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