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RESUMEN

Objetivos: Determinar si la asociacion de desmopresina intranasal mas
indometacina transrectal es mejor en el tratamiento de pacientes con coli-
co renal que estos medicamentos solos y evaluar las caracteristicas po-
blacionales, sexo y edad, sintomas acompafantes y localizacion de litos
en estos pacientes. Material y métodos: Se realiz6 un estudio de investi-
gacion clinica, comparativo y aleatorio. Se incluyeron 45 pacientes dividi-
dos en tres; grupo A tratados con desmopresina intranasal 40 ug; grupo B
indometacina transrectal 100 pug y grupo C con ambos. Se utilizé una es-
cala analoga visual antes del tratamiento y a los 5, 10, 20 y 30 minutos
después de la aplicacion de los medicamentos. Se compararon los datos
con formulas de “t” de Student y chi cuadrada (x?). Resultados: Los dos
medicamentos juntos no mostraron diferencia estadistica significativa
frente al uso de los medicamentos solos (P > 0.05). Sin embargo, 11 pa-
cientes del grupo C presentaron mejoria completa versus 6 del grupo Ay
9 del grupo B. En 5 pacientes manejados con indometacina sola sin remi-
sion del dolor, al aplicar desmopresina intranasal remitio el cuadro doloro-
so a los 60 minutos. De la muestra, 23 fueron mujeres y 22 hombres con
edad promedio de 42 afios (22-71 afos) y grupo de edad mas afectado de
40 a 49 afios. En todos se confirmé la presencia de litiasis por ultrasonido
renal mas placa de abdomen y/o urografia excretora. Los litos en el tercio
superior del uretero fueron mas frecuentes en 13 pacientes (28.8%) y en
12 renales (26.6%). La nausea y vomito estuvo presente en 30 pacientes
(66.6%) y hematuria en 11 (24.4%). Conclusiones: A pesar de que la di-
ferencia en los resultados entre la utilizacidon de los medicamentos solos y
asociados no fue estadisticamente significativa, creemos que con mayor
numero de casos esto podria demostrarse. Los litos en el tercio superior
ureteral fueron mas frecuentes y la nausea y vémito estuvo presente en un
poco mas de la mitad de los casos.

Palabras clave: Litiasis urinaria, célico renal agudo.
ABSTRACT

Objectives: To determine if the association of intranasal desmopressin in
combination with transrectal indomethacin achieved better clinical results in
patients with renal colic than either one alone and to evaluate, sex and age
population characteristics, associated symptoms and location of the lithiasis.
Material and methods: It was a clinical, prospective, randomized, compa-
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rative trial. 45 patients were included and divided in three; group A, were
treated with 40 ug intranasal desmopressin; group B, 100 ug transrectal in-
domethacin and group C the combination of both. A visual analogous sca-
le was used before, and at 5, 10, 20 and 30 minutes after the drug
administration. Data were compared according to “t” Student and chi squa-
re (x°) tests.

Results: Both drugs did not show statistical significance versus the use of
single one (P > 0.05). Nevertheless, 11 patients of group C presented
complete resolution of pain versus 6 of the group A and 9 of group B. In 5
patients treated with indomethacin without remission of the pain, when
applying intranasal desmopressin sent the pain at 60 minutes. There were
23 women and 22 men, in the study, with an age average of 42 years (22-
71 years) and the group of age more affected was 40-49 years. In all the
presence of lithiasis was confirmed by renal ultrasound plus scout film of
abdomen and/or excretory urography. The most common site of lithiasis
was the upper third of the ureter in 13 patients (28.8%) and in 12 (26.6%)
renal lithiasis. Nausea and vomit were present in 30 patients (66.6%) and
hematuria in 11 (24.4%).

Conclusions: Although, the drug association did not achieved statistical
significance, the results make think that with greater number of cases this
could be demonstrated. The lithiasis in the upper ureteral third were more
frequent and nausea and vomit was present in more than half of the cases.

INTRODUCCION

El cuadro de cdlico renouretral, también conocido como
colico renal o nefritico, es uno de los dolores mas inten-
sos y agudos jamas experimentados, clasicamente se
describe en la fosa renal afectada, tipo cdlico, intenso,
de aparicion subita, que no cede con la postura, irradia-
do al flanco y hemiabdomen del mismo lado, genitales o
pierna y con frecuencia acompafiado de sintomas gas-
trointestinales como nausea y/o vomito.! Es el resultado
de la distension o espasmo de los sistemas colectores
(calices, pelvis o uréter).22 Con frecuencia, es debido a
la obstruccion aguda por litiasis, aunque no exclusivo,
porque también se produce obstruccion por otras cau-
sas.>* Se presentara en aproximadamente en 1 a 2%
de la poblacién general. Se estima que la urolitiasis ha
aumentado en 60% desde hace 30 afios.*® Un estudio
de las causas de consulta de urgencia por problemas
de tipo urolégico, realizado en este hospital, ubico al c6-
lico renal en el primer lugar con una frecuencia cercana
al 23.1% al evaluar 1,000 pacientes.” El manejo se divi-
de en dos partes, la primera es la resolucion del dolor
agudo al paciente y en forma posterior restituir la fun-
cion o evitar el dafio renal, dependiendo de la causa de
obstruccion y los problemas asociados como infeccidn.
Muchos son los medicamentos que se han empleado
para erradicar el dolor.#1° Los medicamentos antiinfla-
matorios no esteroideos, han sido los preferidos para

Key words: Urinary stones, acute renal colic.

este fin y usados con mayor frecuencia en la tltima dé-
cada.®!® De ellos el ketorolaco, diclofenaco, indometaci-
na se han usado con diferentes tasas de éxito.*!1* Su
mecanismo de accion en forma global, esté en ser inhi-
bidores de las prostaglandinas, que al ser liberadas
causan vasodilatacion. Por lo tanto al inhibirse, dismi-
nuyen el flujo sanguineo renal y de forma consecuente
la filtracién glomerular. Se ha postulado la cautela en su
uso por la posible disminucién de la funcion renal debi-
do a su mecanismo de accion.'* Uno de los mas usados
con resultados similares a los opiaceos es el ketorola-
co, primero de esta linea disponible para uso intraveno-
so. Este es evaluado solo y en combinaciones con muy
buenos resultados de éxito.*2151¢ | os narcéticos como
la meperidina y la morfina, han sido usados por muchos
afios como el tratamiento de eleccion en muchos cen-
tros de atencion de urgencia; tienen un efecto anestési-
co central, mas bien que actuar a nivel de sistemas co-
lectores renales. Sin embargo, no en todos los lugares
se encuentra disponible y con frecuencia causan seda-
cion y puede aumentar los sintomas gastrointestinales
ademas de causar adiccién.®1® Otros medicamentos
gue se han usado con estos fines son los antagonistas
de la histamina,® bloqueadores de los canales del cal-
cio, como el verapamilo y la nifedipina,'”*® con pobres
resultados de éxito. Los medicamentos que interactian
con el 6xido nitrico han sido usados en conjuncion con
inhibidores de prostaglandinas, como el tenoxicam méas
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isosorbide sublingual, aunque su resultado es exitoso,
faltan estudios a largo plazo.&°

ANTECEDENTES

La desmopresina, es un anélogo sintético del arginato de
vasopresina (hormona antidiurética) agente potente anti-
diurético, su nombre estructural es 1-desamino-8-d-argi-
nino vasopresina (DDAVP). Usada en el diagnostico y
tratamiento de la diabetes insipida y en desdrdenes de la
coagulacion relacionado con los factores VIl y de Von
Willebrand.*® Su forma de presentacion en acetato de
desmopresina, para uso nasal de 10 pug/0.1 mL esta dis-
ponible.? En el estudio de los efectos de la indometacina
en pacientes con célico renoureteral, al evaluar a los pa-
cientes en que no cedio el cuadro doloroso, de acuerdo a
los niveles de hormona antidiurética (bajo), se concluyo
gue los niveles de volumen y/o el nivel de hormona anti-
diurética son de critica importancia para aliviar el célico
renal después de la infusion de indometacina.? El estu-
dio del efecto de relajacién del muasculo liso piélico con
desmopresina (DDAVP) comparada con papaverina en
conejos, demostré que suprime la actividad muscular en
la pelvis renal y en todas las porciones del uretero, como
agonista de los receptores V2 y se discute que puede,
por sus acciones V2 agonista y antidiurético, ser promi-
Sorio su uso para tratar el coélico renal.?® Se evalla el
efecto de la desmopresina sola en 24 ratas con obstruc-
cidén aguda inducida y bajo mediciones de presion intrau-
reteral, concluyendo la disminucién de la presion en caso
de obstruccion por efecto de inhibicion de diuresis.?” La
indometacina es un antiinflamatorio no esteroideo. Su
uso para el tratamiento del cdélico renal, se basa en su
capacidad de inhibir la ciclooxigenasa 1 y de esta forma
la produccioén de prostaglandinas ademas de inhibir la
fosforilacién oxidativa de la mitocondria. En el tratamien-
to del cdlico renoureteral ha sido demostrado su uso en
forma previa en multiples estudios sola, combinada y en
forma comparativa con otras sustancias.?*2

JUSTIFICACION

La primera causa de consulta por problemas urol6gicos
de urgencia en nuestro hospital es por cdlico renal,
afeccion que compromete seriamente la capacidad la-
boral fisica e intelectual del enfermo en su entorno de
trabajo y familiar, el manejo comun lo constituyen los
medicamentos inhibidores de prostaglandinas, se bus-
ca la mejor terapéutica en la resolucién del dolor para
estos pacientes, con agentes seguros y efectivos.

OBJETIVOS

Primario: determinar que la asociacion de desmopresi-
na intranasal e indometacina transrectal es mejor para
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el alivio del dolor producido por el cuadro de cdlico renal
gue el uso de estos medicamentos solos.

Secundarios: comparar la intensidad del dolor antes
de la aplicacion de los medicamentos y 30 minutos des-
pués en todos los pacientes y por grupo de estudio.
Describir las caracteristicas poblacionales, edad y
sexo, en los pacientes con colico renal, los sintomas
acompafantes asociados y los sitios de litiasis, segun
los estudios de gabinete empleados.

DISENO

Se trata de un estudio de investigacion clinica, experi-
mental, aleatorio, prospectivo y longitudinal.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion: Todos los pacientes mayores de 18 afios
gue acudieron a urgencias adultos del Hospital Regio-
nal Lic. Adolfo Lépez Mateos, con cuadro clinico com-
patible con cdlico renal.

Tamarfio de la muestra: se incluyeron 45 pacientes
divididos en forma aleatoria en tres grupos que cumplie-
ron los siguientes criterios de inclusion: estudios de ga-
binete, ultrasonido renal mas placa simple de abdomen
ylo urografia excretora concluyentes de litiasis, no ha-
berse administrado analgésicos hasta 6 horas antes del
inicio del estudio, acceder el paciente a participar en el
estudio.

Criterios de exclusion: alergia o contraindicacion al
uso de los medicamentos, cuadro de pielonefritis agu-
da, embarazo, insuficiencia renal y/o hepética, historia
de coagulopatias o en tratamiento con anticoagulantes,
patologia nasal, enfermedad acidopéptica, asma bron-
quial y cardiopatia isquémica.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se evaluaron a los pacientes con cuadro de colico renal
y fueron incluidos al estudio de acuerdo a los criterios
de inclusion y exclusion, obteniéndose consentimiento
en todos los pacientes y aprobado por el Comité de Eti-
ca y Protocolos de nuestro hospital. La intensidad del
dolor se registré6 mediante una escala analoga del 0 a
10 cm. Esta se encuentra dividida en partes iguales nu-
meradas. Se indic6 que el valor de 0 como sin dolor y
de 10 como el dolor mas intenso jamas experimentado.
Se le pregunté al paciente en qué punto de la escala re-
presentaba la intensidad de su dolor antes del estudio,
alos 5, 10, 20 y 30 minutos posteriores a la administra-
cion de los medicamentos. Se realiz6 la aplicacion de
los medicamentos y recoleccién de datos por el médico
de guardia de urologia en turno. No fueron aplicadas
soluciones intravenosas. Se formaron tres grupos alea-
torios de pacientes:



22

Ramirez CE y col. Tratamiento del célico renal

Vol. XVII, Nim. 1 « Enero-Marzo 2002

Grupo A: Pacientes tratados con desmopresina intra-
nasal a dosis de 40 pg dosis Unica.

Grupo B: Pacientes tratados con indometacina intra-
rrectal 100 pg dosis Unica.

Grupo C: Pacientes tratados con indometacina
transrectal y desmopresina intranasal a 40 pg dosis
Unica. Se incluyeron en este grupo a 5 pacientes en
quienes no resolvid el dolor la aplicacion de indometa-
cina a los 30 minutos y se agreg6 desmopresina intra-
nasal aumentado la espera de resolucion del dolor a
60 minutos.

Se realizaron posteriormente estudios de gabinete,
ultrasonido renal mas placa simple de abdomen y/o uro-
grafia excretora.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiza descripcién de datos, frecuencia, media
(méximo-minimo) y porcentaje. Comparacion estadisti-
ca con la formula “t” de Student, no pareada, 2 colas,
para la comparacion de intensidad de dolor y chi cua-
drada (x?) para la comparacién entre los grupos, consi-
derando significancia estadistica (p < 0.05).

RESULTADOS

La muestra total fue de 45 pacientes, 22 hombres
(48.8%) y 23 mujeres (51.11%). Con edad promedio y
mediana de 42 afios (22-71 afios). Siendo el grupo de
edad mas afectado entre 40 y 49 afios (Figura 1). La me-
dia de edad del grupo A, 46 afios (31-68), formada por 8
mujeres y 7 hombres; grupo B, 7 mujeres y 8 hombres
con promedio de edad 41 afios (24 a 71 afios) y en el
grupo C, 8 mujeres y 7 hombres con promedio de 42
afios (22 a 62 afios). El primer objetivo fue el alivio del
dolor y en todos fue confirmada la presencia de litiasis
por USG mas placa de abdomen (22 pacientes) y/o uro-
grafia excretora (22 pacientes). En un caso fue necesario
la realizacion de pielografia ascendente por alergia al
medio de contraste. La localizacién del lito en toda la
muestra fue: renales (caliciales) en 12 (26.6%); piélicos 7
(15.5%); uretero tercio superior 13 (28.8%); tercio medio
3 (6.6%); y tercio inferior 10 pacientes (22.2%) (Figura 2).
Los sintomas acompafiantes de la muestra total fueron
en 30 nausea y/o vomito (66.6%); 11 hematuria (24.4%),
1 lituria (2.2%) y en ninguno fiebre (Figura 3). El grupo A,
se formo de los pacientes tratados con desmopresina
sola, el grupo B, con indometacina sola y el grupo C am-
bos. Cinco pacientes tratados con indometacina en quie-
nes no cedio el cuadro doloroso a los 30 minutos fueron
manejados con desmopresina intranasal e incluidos en el
grupo C. Y la espera de la resolucién de dolor aumenta-
da a 60 minutos. El promedio de la intensidad del dolor,
de acuerdo a la escala analoga visual, en todos los pa-
cientes antes del tratamiento fue de 9.0 (max. 10-min.

4.5) y después del uso de los medicamentos de 2.7
(max. 8-min. 0).

Mostrando diferencia estadisticamente significativa
p < 0.05. Por grupo el promedio de intensidad del dolor
fue: grupo A antes del tratamiento 9.28 (10-8) y des-
pués del tratamiento 4.38 (8-1). El grupo B, antes del
tratamiento promedio de 8.4 (10-4.5) y después de 2.08
(7.5-0). En el grupo C antes del tratamiento 9.42 (10-
8.5) y después de 1.72 (8-0). La comparacion de antes
y después del tratamiento fue con diferencia estadisti-
camente significativa, en cada grupo (p < 0.001) (Cua-
dro I). Al considerarse como resolucién completa del
dolor a los pacientes que manifestaron de 0 a 1 cm en
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Figura 2. Localizacién del lito.
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Figura 3. Sintomas asociados.

la escala. Resolucién parcial en aquéllos con disminu-
cion de dolor en 3 cm o0 mas, pero menos del valor de
resolucion completa y como sin resolucién en quienes
no descendi6 el dolor o s6lo en menos de 2.9 cm. Se
observo: el grupo A, en 6 de los pacientes existid reso-
lucion completa del cuadro doloroso; 5 resolucion par-
cial y en 4 pacientes no existi6 mejoria. En el grupo B,
se encontro resolucién completa en 9 de los pacientes,
en 4 parcial y en 2 de los pacientes no existio mejoria.
Estos dos no fueron incluidos en el grupo C. En el gru-
po C, de los pacientes evaluados en 11 existi6 resolu-
cion completa del cuadro doloroso, en 3 parcial y en 1
no existio beneficio en el dolor (Cuadro ). La compara-
cion entre los tres grupos y entre el grupo Avs Cy B vs
C no mostro diferencia estadistica significativa (p >
0.05) (Figura 4). Los 5 pacientes en quienes se aplico
primero indometacina transrectal y posterior a 30 minu-
tos desmopresina intranasal, se encontré con resolu-
cion completa del dolor a los 60 minutos. En quienes no
existi6 mejoria o fue s6lo parcial se manejaron con
otros medicamentos de acuerdo al criterio del residente
de guardia de urologia y los médicos adscritos del ser-
vicio de urgencias adultos del hospital. En ningun pa-
ciente se reportaron efectos adversos.

DISCUSION

Los resultados sefialan que el uso de desmopresina in-
tranasal, de indometacina transrectal solos o en su
combinacion son de beneficio en los pacientes con co-
lico renal. Los resultados de la indometacina en nuestro
estudio son comparables con los realizados por otros
investigadores.**2%25 Dos estudios que han utilizado la
desmopresina en el tratamiento del coélico renal. En el
primero de El-Sherif y cols.?® se encontré resolucion
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Cuadro l. Intensidad del dolor por grupo.

Grupo A Grupo B Grupo C
AntesDespués  AntesDespués  Antes Después

10 7 10 7.5 9.8 0
10 6 10 0 8.5 1.8

9 7.5 7 I 10 I

8 | 6.5 0 10 0

9.5 45 10 I 10 I

10 | 5 0 10 I

10 8 9 3 10 I

9 8 45 08 8.5 I

8 | 10 I 8.5 0

9 | 9 I 10 0

8.3 | 10 2 9 I

10 6 10 0 9 6

9.5 | 6 4 10 8

10 6 10 3 9 I

9 6.8 9 7 9 3

Promedio 9.28 4.38 84 208 942 1.72

“t” p < 0.001 p < 0.001 P < 0.001
Student |.18 E-06 1.9 E-08 6.48 E-13

completa del dolor en 44% de los pacientes, en nuestro
estudio en los del grupo A desmopresina sola, fue de
40% (6 pacientes). En el otro de Constantinides y cols.
fueron evaluados 108 pacientes con remision del dolor
en 53.7% de los pacientes,?® este porcentaje es un poco
mayor que el de nuestro estudio. A pesar de que al
comparar desmopresina e indometacina solas versus
combinadas no se demostro diferencia estadisticamen-
te significativa, es interesante resaltar que 11 pacientes
sometidos al tratamiento combinado tuvieron mejoria
completa vs 9 con indometacina y 6 con desmopresina.
En los que se agreg6 desmopresina después de 30 mi-
nutos de haberse aplicado indometacina en todos remi-
ti6 el cuadro doloroso a los 60 minutos. Esto nos indica
gue la asociacion de ambos medicamentos es al menos
tan efectiva como estos medicamentos solos, pero tal
vez por la muestra pequefia de nuestro estudio el resul-
tado no obtuvo diferencia estadistica significativa. La
asociacion de ambos medicamentos aunque habia sido
sugerida por el estudio de Grenabo y cols.,??no se ha-
bia realizado en estudio experimental clinico y compa-
rativo hasta nuestro conocimiento. Como la forma de
administracién es intranasal e intrarrectal, algunos pa-
cientes, podrian preferirlo antes que aplicarse medica-
mentos intravenosos, la modalidad de tratamiento com-
binada tiene un costo aproximado de 150 pesos y con
un solo medicamento va desde 10 pesos hasta 140 pe-
sos, situacion que también se toma en cuenta al mo-
mento de decidir cualquier modalidad de tratamiento.
Los mecanismos de accion propuestos para la desmo-
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Grupo A Grupo C

- Completa - Parcial |:| Sin mejoria

Figura 4. Respuesta de acuerdo a grupos.

Grupo B

presina consisten en su accién de disminucion de diure-
sis y directamente en la inhibicion de contraccion del
musculo liso del tracto urinario alto.?6?” Es importante
seflalar que un estudio que evalla la desmopresina
contra la indometacina en el tratamiento de la enuresis
primaria nocturna y el papel de las prostaglandinas, in-
dica que las concentraciones séricas y urinarias de
prostaglandinas descendieron con ambos medicamen-
tos en comparacion con grupos controles.*® Estos medi-
camentos solos o combinados no mostraron efectos ad-
versos y podrian considerarse seguros. Los sintomas
acompafiantes como nausea y vomito son frecuentes
en este tipo de pacientes y en este estudio se presenta-
ron en mas de la mitad de los casos. Cerca de la cuarta
parte tuvo hematuria. La distribucion de sexo, edad y
localizacion del lito fue similar en los tres grupos. Y la
localizacién del lito en el tercio superior ureteral y renal
las mas frecuentes en nuestro estudio (28.8 y 26.6%
respectivamente). Aunque la muestra utilizada es pe-
guefa, creemos que se debe tomar en cuenta al mo-
mento de tratar a pacientes con cuadro de cdlico renal.
Estudios posteriores con mayor cantidad de pacientes
son necesarios.

CONCLUSIONES

1) Laindometacina més desmopresina aplicados a pacien-
tes con cuadro de cdlico renoureteral no fue, segun el
andlisis estadistico, significativamente mejor que com-
parados con estos medicamentos solos (Cuadro Il).

2) El uso de desmopresina con indometacina juntas es,
al menos, tan efectivo como estos medicamentos so-
los, en el tratamiento del célico renal.

Cuadro Il. Anilisis estadistico.

Férmula de chi cuadrada

Real 0.41068764
Indome-  Desmo- Indome-
tacina presina tacina Total
Completa 9 6 I 26
Parcial 4 5 3 12
Sin respuesta 2 4 | 7
15 I5 I5 45
Esperado
Indome-  Desmo- Indome-
tacina presina tacina Total
Completa 8.66 8.66 8.66 26
Parcial 4 4 4 12
Sin respuesta 2.33 2.33 2.33 7
15 I5 I5 45

3) El nimero de hombres y de mujeres afectados por
esta patologia fue similar, el grupo de edad mas
afectado fue entre los 40 y 49 afios. Con edad pro-
medio de 42 afios.

4) La localizacion del los litos fue mas frecuente en el
tercio superior del uretero 13 pacientes (28.8%), rena-
les 12 pacientes (26.6%) y en 10 pacientes (22.2%)
en el tercio inferior de los evaluados por cdlico renal.

5) Los sintomas acompafiantes mas frecuentes fue-
ron: nausea y/o vomito en 30 pacientes (66.6%) y
hematuria en 11 (24.4%) de todos los casos de
nuestro estudio.

RECOMENDACIONES

1) Incrementar el tamafio de la muestra.

2) Dar a conocer la utilidad del uso de estos medica-
mentos, en sus diferentes modalidades de aplica-
cion, dada su efectividad y bajo costo.
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