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Se informan los resultados del tratamiento con un potente supresor de la secrecion de hormonas gastrointestinales, el andloge
de somatostatina de accion prolongada (SMS 201-995) administrado por via subetdnea cada ocho a 12 horas en seis pacien-
tes con fistulas del aparato gastrointestinal,

Los pacientes tenian wna patologia intraabdominal grave v requirievon in promedio de 3.5 cinigla durante su estancia
hospitalaria. En todos los pacientes tratados con SMS se observe una disminucion del gasto de la fishila del 45.2 % que fire
significativo (p < 0.05) cuando se analizé en forma individual.

En tres pacientes se logro el cierve de la fisnda a los siete y diez dias de iniciado el rratamiento, Tres pacientes fallecieron
después de una estancia prolongada que se caracterizé por miiltiples cirugias e ingresos reiterados a la Unidad de Cuidados
Intensivos. Estos pacientes tenian uno o mds de los factores que se consideran de mal \prondstico para ¢l cierre de una fistula.
El andlisis en conjunto del gasto de todas las fistulas mostrd una tendencia a la disminucion. Es necesario reafizar un mayor
niimero de estudios que inchovan a mds pacientes para demostrar la magnitid de la efectividad del andlogo de somatostatina.

CLAVES: Analogo de somatostatina.
SUMMARY

Stx patients with gastrointestinal fistulae treated with a potent inhibi torof gastrointestinal hormones, the somatostatinanalogue
SMS 201-995 are reported.

All patients had severe intrabdominal diseases and underwent a mean of 3.5 surgery procedures diring their hospital stay.
When the patients were analyzed individually a mean reduction of 42.5 % (P <0.050 of basal fistulae output was observed after
reatment.

In three patients the fistulae closed afier seven and ten days of treatment with the analogue; the other three patients died
after a protracted hospital stay which included multiple admissions to the Intensive Care Unir,

When the owtput of all fistulae treated where analyzed together it showed a Iendency to decrease, but it didn't reach statis-
tical signficance.

KEY WORDS: Somatostatin analogue,

Introduccidon distribucidn ubicua en el hombre, A partir de su sintesis y del
o ) ) desarrollode nuevos andlogos con mayor duracién y potencia,
Lasomastostatina (SMS) es un tetradecapéptidoquetieneuna gy, aplicaciona dosis farmacol6gicas ha iniciado unanueva
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era de la terapéutica del aparato dlgesnvoa] podermanlpular
las diferentes secreciones g Se han si

do una gran variedad de andlogos de SMS en un esfuerzo por
modificar la especificidad de su accion biologica y prolongar
su vidamedia, como es el caso de SMS 202-995 que tiene una
vida media de noventa minutos y un efecto més intenso sobre
la supresion de hormonas pastrointestinales en comparacion
con la hormona natural."* El propésito de éste escrito es
comunicar la experiencia clinica con el andlogo de somatos-
tatina SMS (201-995) como coadyuvante en el tretamiento de
seis pacientes con fistulas del aparato gastrointestinal en los
cuales por las caracteristicas en relacion al volumen del gasto
osu contenidose considerandedificilmanejo ymal prondstico
con la terapéutica habitualmente utilizada.

Pacientes y método

Enun periodo de 18 meses, de abril de 1989 aoctubre de 1990
se estudiaron de manera prospectiva seis pacientes con fis-
tulas del aparato digestivo, dos de ellos portadores de fistula
biliar extema, una de ellas secundaria a pancreatitis grave y
otradebidaacirugiade viasbiliaresy sepsis intrabdominal; dos
fistulas de ilen, una secundaria a cancer de colon y laotra por
perforaciones intestinales incidentales durante cirugia en un

“abdomen congelado” en una paciente con insuficiencia renal
cronica; una fistula pancredtica secundaria a pancreatitis gra-
ve y se incluyd ademds una diarrea por ileostomia en un
paciente con sepsis abdominal por fiebre tifoidea (Cuadro T).
Todos los p recibieron tr i convencional a
base de reposicién de pérdida de agua y electrolitos por via
intravenosa, nutricion parenteral total o enteral elemental por
mas de dos semanas, cuidados de la piel y antibioticoterapia
individualizada de acuerdo al caso. Los pacientes fueron
sometidos a cirugia cuando la situacién clinica lo determiné.
Todoslos pacientesrecibieron tratamientodurante suestancia
hospitalaria en la Unidad de Cuidados Intensivos. Por la
pravedad de la enfermedad gastrointestinal y por la falta de
Tespuesta al tratamiento convencional se decidi6 utilizar el
andlogo de somatostatina como terapéuticaadyuvante. Previa
medicion del gasto basal del gasto de la fistula, se administro
el anlogo por via subcutanea auna dosis de 100 microgramos
cadaochoadoce horasy se cuantificel gasto en los siguientes
cinco dias. Se considerd como falla del tratamiento cuando la
fistula permanecia abierta después de dos semanas de trata-
miento.

Para el andlisis estadistico de los resultados se utilizé una
prueba de andlisis de varianza de dos clasificaciones por
rangos (Prueba de Friedman) y se considerd como significa-
tivo un valor de p menor a 0.05.

Cuadro [. C: st linicas de los p dos con anilogo de sc
Caso  Sexo  Edad Sitio Patologia abdominal Tipo de cirugia Diasdetra-  Cieme/  Gasto mlidia  Dias
lamiento * dia pre/post hospital
1 M 23 Biliar extema Pancreatitis gmve Debrdacion pancredtica 18 No TIRMA6E 90
y peripancredtica temprana
2 M 67 Biliar externa Diverticulitis perforad Hemicok i derecha. 13 si7 502277 40
de colon. Sepsisabdomi-  Drenaje abscesos abdomina-
nal Coledocolitiasi les. Explormcion vias biliares
3 M “ Diamrea ileos- Fichre tifoidea perfora- Resecciones inlestinales 10 — 1900/627 82
tomia ciones de ikeon (4) drenaje abscesos
4 M 49 Tleén Cancer de colon sepsis Calectomia, ilkeoprocio- 0 No 16ROBT0 100
abdominal anastomosis
5 F 40 Tedn Abdomen “congelado™, Liberacion de adherencias 13+ S¥10 6407255 28
ochision intestinal cierre primario de perfora-
ciones incidentales(3)
6 M 49 Pancreitica Pancreatitis grve Debridacidn pancreatica 10 S¢10 15181 39
¥y peripancredtica tardia
(3er. semana)

* SMS (201-995) 100 microgramos subcutineos cada 8 h.
-+ SMS (201-995) 100 microgramos subcutaneos cada 12 h.
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Resultados

El promedio de edad de los pacientes fue de 43.5 aiios, con
limites de 23 a 67, cinco hombres y una mujer. Los pacientes
tenian enfermedad intrabdominal grave y requirieron un
promedio de 3.5 cirugias durante su internamiento. No fue
posible lograr el cierre de las fistulas por medios quinirgicos
y apoyo nutricional prolongado en cuatro pacientes, lo cual
determind una estancia hospitalaria prolongada (pacientes 1,
2.4y 5 Cuadrol). Aladministrar el anilogo como tratamiento
coadyuvante en estos pacientes, se logrd el cierre completo de
tres fistulas (pacientes 2, 5 y 6 Cuadro I) a los siete y diez dias
de iniciado el tratamiento; se observé una disminucion impor-
tante del ¢; Lasloen Ios pacientes | y 4 pero no se logrd cerrar la
fistul. despuesde 18 y30diasde
r&specuvameme éstos fallecieron aiin con gasto alto por las
fistulas (> 500 ml/dia).

Elpaciente niimeroseiscursé con una pancreatitisnecrotica
severay se le manejo quinirgicamente mediante una debrida-
cién pancredticatardia. En el periodo postoperatoriose presen-
t6 una fistula pancredtica externa que cerrd después de diez
dias de tratamiento con andlogo de somatostatina.

En promedio la disminucion del gasto de las fistulas
durante la administracion del andlogo fue del 42.5 %.

Elandlisis global de los pacientes demostré que existe una
disminucion del gasto pero no se encontré una diferencia
estadistica significativa (Figura 1).
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Fig. 1. Se describe el gasto de la fistula en 24 horas de los seis pacientes con
fistula durante el periodo de obsevacion y cuanda se aplict el analogo de
SMS. S¢ muestra la mediana, la de: 4 intercuantilica y los valores
méximos y minimos del gasto de la fistula.

El andlogo de somatostina

Discusidn

Con el tratamiento convencional de las fistulas gastrointes-
tinales que consiste en un adecuado apoyo nutricional, reposo
del aparato digestivo y manejo de las infecciones se ha
conseguidounadisminuciéndel gastode lasmismas y sucierre
espontaneo en la mayoria de los casos en los cuales se ha
descartado una obstruccién distal a las fistulas.* Sin embargo,
existen algunos pacientes en los que estas medidas fracasan y
esto se ha atribuido a uno o més de los siguientes factores; 1)
sepsis severa, 2) pobre cicatrizacion secundariaa desnutricion,
3) eversion de los bordes de la fistula y 4) un gasto
persistentemente alto (mayora 500 mi/dia). Cuandoalgunode
estos factores estd presente se considera que la fistula es de
dificil manejo y mal prondstico.? Con la implementacion de
nuevas y mejores técnicas quinirgicas, el uso temprano y
adecuado de un apoyo nutricional especializado y mejores
antibidticos es mas factible la modificacién de los primeros
tres factores. Recientemente, gracias a la manipulacién hor-
monal terapéutica de las secreciones gastrointestinales, es
posible disminuir el pasto de las fistulas cuando el tratamiento
convencional ha fallado.*' En nuestros pacientes tratados con
el andlogo de somatostatina se observd una disminucién del
gasto de la fistula que fue estadisticamente sigmificativo (p <
0.05) cuando se analizd en forma individual. Tres de los
pacientes fallecieron después de una estancia hospitalaria
prolongada que se caracterizo por miltiples cirugias y varios
ingresos a la Unidad de Cuidados Intensivos, Estos pacientes
presentaban uno o mas de los factores que se consideran
desfavorables parael cierre de las fistulas, como son cancer de
colon, sepsis intrabdominal y un pasto elevado de la fistula.
Este tiltimo factor se asocia a una mortalidad elevada debido
a que el gasto elevado condiciona desnutricion aguda,
desequilibrio electrolitico e inestabilidad hemodinimica. En
los paci 2,5ybquet ia hospitalaria de 40,
28 y 39 dias respectivamente, se obtuvo el cierre espontineo
de las fistulas entre 10 y 13 dias después del inicio del
tratamiento con el analogo de somatostaina (Cuadro I).
Cuando se analizd en conjunto el gasto de todas las fistulas
se observo una tendencia evidente a ladisminucion del gasto;
sin embargo no fue significativa la diferencia (Figura 1). En
este trabajo se puede concluir que las fistulas tienen una
mortalidad elevada cuando se asocian con un gasto
persistentemente alto, independientemente de la reduccién
porcentual del mismo con el tratamiento hormonal vy de la
presencia de otros factores de mal prondstico para el cierre de
las fistulas. Asimismo, se encontrd que el andlogo de
somatostatina reduce el gasto en las fistulas, sin embargo,
consideramos que es necesario realizar mas estudios que
incluyan un mayor nimero de pacientes con asignacion de
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tratamiento aleatorio para demostrar la magnitud de la efecti-
vidad que produce el anilogo de somatostatina en las fistulas
del aparato gastrointestinal.
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