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Compuestos mercuriales.-Ya ha más de un siglo fue objeto de obser- 
vaciones pertinentes el empleo apropiado de los compuestos de mercurio 
como diuréticos en el tratamiento de la hidropesfa, cuando BlackalP y 
Bright2 combatieron el uso indiscreto de dichas preparaciones en los 
casos de hidropesía renal, mientras que a Barlowl y Prichardl les parecfan 
útiles en varios de esos casos. En 1886 Jendrássika demostró que la 
administración del cloruro mercurioso mitigado (calomel) en los casos 
de edema cardiaco, evocaba pronunciada diuresis y aumentaba la 
excreción de cloruros. El calomel tomó boga en seguida como diurético 
en muchos centros médicos, pero la excesiva diarrea que acompañaba 
a la diuresis, obligó a descartar gradualmente esta droga en pro de 
remedios menos drásticos. Al demostrar Saxl y HeiLig4 en 1920 el 
excelente efecto diurético del nuevo compuesto mercurial orgánico 
merbafeno en el tratamiento del edema cardíaco, revivieron las posibili- 
dades de utilizar el mercurio para combatir el edema. El merbafeno, 
en forma semejante al calomel, hace aumentar la excreción tanto de 
agua como de cloruros. Introducidos en los últimos 15 años el mersalil 
y otros mercuriales orgánicos, junto con el merbafeno ya tienen puesto 
establecido en el tratamiento de la hidropesfa. 

Modo de obrar.-La acción diurética de los mercuriales depende 
de la cantidad disponible de mercurio activo presente, siendo sabido que 
en la orina se excreta un porcentaje elevado del mercurio contenido en 
los compuestos orgánicos empleados con tanto éxito hoy dfa por su 
efecto diurético.6 Esa excreción de mercurio va acompañada de un 
aumento en el volumen de orina y en la cantidad de cloruros y bases 
fijas en esta, de modo que la orina contiene un exceso de los componentes 
esenciales del líquido edematoso. Después de inyectar el compuesto 

l Tomado del Jour. Am. Med. Assn.. dbre. 19. 1936. D. 2047. 
* Citado por Bright? 
2 Bright, Richard: “Cases and Observations, Illustrative of Renal Diseaae Accompanied with tho 

Secretion of Albuminous Urine,” Guy’s Hosp. Rep., 1836, p. 338; “Tabular View of Morbid Appearances 
in 100 Cases Connected with Albuminous Urine, with Observations,” Ibid., 1836, p. 380. 

J Jend&sik, Ernst: “Das Calomel als Diureticum,” Deut. Arch. klin. Med., ab. 22. 1886, p. 499. 
4 Saxl, Paul, y Heilig, Robert: “Ueber die diuretischo Wirkung von Novasurol- und anderen Queck- 

silberinjektionen,” Wien. klin. Wchnschr., obre. 1920, p. 943. 
6 Sollmann, Torald. y Schreiber, Nora E.: “The Diuretic Effects of Varios Mercurial Treatments,” 

Jour. Pharm. & Exp. Ther., jul. 1930, p. 246. Sollmenn, Torald; Schreiber, Nora E.. y Cole, H. N.: 
“Excretion of Mercury Afta Clin&1 Intramuscular snd Intrawnoua Injections.” Aroh. Derm. Syph. 
jul. 1936, p. 1. 
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mercurial y antes de comenzar la diuresis, sobreviene un periodo Iatente, 
y Melville y Stehle6 en particular han señalado que ese perfodo latente 
es más prolongado después de inyectar una sal orgánica que una inor- 
gánica. En un estudio experimental del efecto de varias conocidas subs- 
tancias diuréticas en individuos normales, el que esto escribe’ descubrió 
que los mercuriales orgánicos provocaban la diuresis inmediata más 
señalada. 

Desde la introducción del merbafeno han surgido considerables con- 
troversias acerca de si su acción diur6tica tiene lugar exclusivamente 
en el riñón, o se acompaña de una acción general sobre los tejidos. En 
este sentido revisten importancia las experiencias de Govaerts,8 quien 
trasplantó el riñón de un animal al cuello de otro, anastomosando los 
vasos renales y cervicales. En una serie de experimentos, el riñón de 
un animal en diuresis activa continuó trabajando después de tras- 
plantado a un perro normal, mientras que en otra serie en que se 
trasplantó un riñón normal al cuello de un animal en diuresis activa, el 
riñón trasplantado no acusó reacción diurética. Estos experimentos 
demuestran que el merbafeno provoca diuresis principalmente por su 
acción sobre el riñón, aunque existe la posibilidad de que hubiera una 
acción extrarrenal durante el periodo de latencia, puesto que los tras- 
plantes se hicieron en el acmé de la diuresis. Melville y Stehle6 han 
insinuado que, durante el periodo de latencia, los tejidos generales des- 
prenden lentamente mercurio de su combinación orgánica, y los experi- 
mentos de Bieter,g en los cuales agregó compuestos mercuriales al plasma 
sanguíneo & ZJ&O, indican una acción extrarrenal. Ciertas observa- 
ciones chnicas también encontrarian mejor explicación tomando por 
base un efecto general sobre los tejidos. En algunos casos de grave 
afección cardiaca o hepática sin insuficiencia renal, la administración 
de mercuriales puede poner en libertad líquido ascítico o edematoso. 
En otros casos en que son bajas las cifras de cIoruro en el plasma, la 
administración de mercuriales no provocar4 diuresis antes de elevar a 
lo normal el tenor de cloruros.10 Hay algunos datos indicativos de que la 
cantidad de sodio en el suero también debe alcanzar cierto nivel antes 
de que la administración de mercurio provoque diuresisll Estas obser- 
vaciones relativas a la concentración de cloruro y sodio en el plasma y 

6 MeIville, E. I., y Stehle, R. L.: “Mercwy Diuresis,” Jour. Pharm. & Exp. Ther., obre. 1928, p. 209. 
7 Eeith, N. M.: “The Action of Diuretica in the Normal Individual,” Jour. Pharm. & Exp. Ther., 

jul. 1931, p. 260. 
8 Govaerts, Paul: “Origine rénale cm tissulaire de la diurèse par un composé memmiel organique,” 

Compt. Rend. Soc. Biol., jul. 27, 1928, p. 647. 
9 Bieter, R. N., y Wright, H. N.: ” Fundamental Studies on the Pharmacology of Mercwy Diwetics,” 

en la obra de Berglund, Hilding, y Medes, Grate, con Ia colaboración de Huber, G. C.; Longcope, W. T., 
y Richaràs, A. N.: “The Kidney in Health and Disease,” Filadelfia, Lea & Febiger, 1935, p. 701. 

10 Keith, N. M., y Whelan, Mary: “A Study of the Action of Ammonium Chloride snd Orgmic 
Mercurv Com~ounda.” Jour. Clin. Inv.. obre. 1926. D. 149. 

‘1 Biumg& H. Ll; Gilligan, Dorothy R.; Le&; R. C., y Brown, M. G.: “The Effect of Diuretios 
on Water and Salt Metabolim,” Tr. A. Am. Phy., 1932, p. 304. 



398 OFICINA SANITARIA PANAMERICANA WYO 

suero, respectivamente, denotan que antes de poder actuar sobre el 
riñón, algunas substancias deben alcanzar una concentración óptima 
en el plasma o suero, y probablemente en otros tejidos. En el edema 
renal el mercurio parece ejercer efecto combinado, es decir, que afecta 
tanto los riñones como otros tejidos. Existe un acuerdo casi un&nime 
en el sentido de que la acción renal del mercurio procede de su efecto 
especifico sobre las células de los tubos contorneados, que inhibe la 
absorción tubular de agua y de cloruros. 

Resultados clínicos.-Desde la introducción del merbafeno como 
diurético en 1920, ha sido utilizado en muchas variedades de edema, con 
resultado a menudo satisfactorio. El efecto clínico obtenido en 200 
casos de la Clfnica Mayo por un grupo de investigadores, incluso el 
autor,‘” es considerado como típico de los obtenidos por muchos médicos 
en diferentes establecimientos. Es importantísima la regulación de la 
alimentación y de la ingestión de líquidos.13 Nosotros empleamos com- 
puestos de mercurio orgánico, ya solos o combinados con otros diuréticos, 
en enfermos que padecían de cardiopatía, afección hepática, nefropatía, 
nefrosis lipoidea crónica, poliserositis, mixedema, cáncer intraabdominal 
con ascitis, y edema general de etiología indeterminada. De Tak&W4 
ha comunicado una buena acción diurética consecutiva a la administra- 
ción de un mercurial en casos en que el edema procedfa de una trom- 
boflebitis. Los resultados diureticos en nuestra serie, y en casos ajenos, 
fueron sumamente satisfactorios en las cardiopatías, obteniéndose 
bastantes veces una disminución de 22.7 a 36.3 kg.16 La diuresis consecu- 
tiva a la administración de mercuriales suele ser mucho más satisfactoria 
que la obtenida con digital o con compuestos de cafefna. Cuando el 
edema secundario peca de excesivo, acrecienta la carga impuesta al 
miocardio, de modo que está indicado el empleo temprano de un mer- 
curial orgánico como diuretico, pues la diuresis ayuda a restablecer la 
función miocardíaca. El resultado de la administración de mercuriales 
fue a menudo tan bueno en los casos de nefrosis lipoidea como en las 
afecciones cardíacas. En cambio, en la enfermedad hepática, y en 
particular en la cirrosis con ascitis, los resultados no fueron tan buenos 
como en los dos estados previamente mencionados, aunque comparán- 
dose favorablemente con los obtenidos en casos de glomérulonefritis 
crónica con edema. En el mixedema el resultado inmediato fue satis- 
factorio, y sorprendieron por lo buenos los efectos tanto temporales 

12 Binger, M. W., y Keith, N. M.: “The Effeot of Diuretics in Different Types of Edema.” Jour. Am. 
Med. Assn., dbre. 23, 1933, p. 2009. 

la Los ragúnenes que rindieron los mejores resultados contenían poca agu, cloro, y sodio. La cantidad 
de potasio era relativamente mayor que la de sodio. La ingestión adicional de líquidos 88 limit6 & 600 
a 800 cc diarios. 

14 De Ta!&s, Géza: “The Management of Acute Thrombophlebitio Edema,” Jour. Am. Med. Aasn., 
eno. 7, 1933, p. 34. 

16 Jacoba, M.F., y Keith, N. M. : “The Use of Diuretica in Cardiao Edema,” M. Clin. North America, 
nbre. 1928. p. 605. 
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como permanentes en un pequeño grupo de casos de ascitis y edema de 
causa indeterminada. La opinión general parece ser que, en un caso 
de edema refractario, debe considerarse la prueba terapéutica con un 
mercurial orgánico. 

Posología J toxicidad.-Lo habitual ha sido inyectar intravenosa- 
mente 0.5 CC. de un compuesto dado de mercurio orgánico como dosis 
inicial de prueba, y de no presentarse efectos tóxicos, se inyectan 2 CC. 
cada tres o cuatro dias, hasta obtener una reacción diuretica manifiesta, 
mas de no presentarse tras dos o tres inyecciones, deben probarse otros 
diuréticos. En casos de edema crónico, se han administrado con efecto 
beneficioso dosis repetidas de mercurio orgánico por varios años, y en 
este sentido son pertinentes las historias clfnicas publicadas por Wise- 
man,16 Smith17 y Maxwell, Scott y Harvey.‘* Los últimos administraron 
240 CC. (198 inyecciones) de mersalil en cinco años, a un enfermo con 
edema cardíaco recurrente, sin descubrir nefropatfa en la autopsia. 
Dichos autores recomendaron una dosis de 1.2 CC. de mersalil para 
inyecciones repetidas durante un período prolongado. Por vfa bucal, 
el mercurio orgánico no ha resultado satisfactorio. En cambio, ha 
habido informes, incluso el de FuIton,lg de buen efecto consecutivo a su 
administración por vía rectal. La dosis letal del mercurio en forma 
de bicloruro y de merbafeno ha sido calculada para los conejos,2o variando 
de 2.5 a 5 mg de mercurio por kg de peso, mientras que Ia dosis máxima 
tolerada es 3 mg por cada kg de peso, y Keith y Johnstone21 demostraron 
que el perro toIera una cantidad semejante. Aplicando esta dosis a un 
adulto que pese 70 kg, la dosis que tolerarfa teóricamente seria 6 CC. de 
merbafeno, o sea una dosis tres veces mayor que la inyectada habi- 
tualmente. 

Las reacciones molestas que se han visto en la práctica, después 
de inyectar mercurio orgánico, son estomatitis, dermatitis difusa, 
diarrea, hematuria e insuficiencia renal, mas por fortuna son raras, y 
mas frecuentes despues de administrar merbafeno, que después de1 
mersahl. Si se suspende la droga por espacio de 7 a 10 dfas, puede a 
menudo reanudarse con efecto satisfactorio. A mi, el mersalil me ha 
resultado más tóxico Iocahnente que el merbafeno, mientras que a 

16 Wisemsn, J. R.: “The Prolonged Use of Salyrgan as 8 Diuretic: Report of 270 Injections in Five 
Year~ in One Csse,” Jour. Am. Med. Assn., jul. 9,193!2, p. 114. 

17 Smith, Csrter: “The Use of Salyrgan in One Patient, Overa Pariod of Tbree Yeam, for Recurring 
Ascites snd Edema Associsted with Cardiac Failure,” Jour. Am. Med. ASBII., fbro. 17, 1934, p. 532. 

l8Maxwel1, E. S.; Scott, J. W., y Hsrvey, Jobn: “A Study of the Effeot of Mercurial Diuretica on 
Kidney Diseaae,” Jour. Am. Med. Assn., dbre. 23, 1933, p. 2074. 

19 Fulton, M. N.: “&nxrin Suppositoriea 88 a Diuretic in the Treatment of Edema,” New England 
Jour. Med., mayo 28, 1936, p. 1092. 

20 Barbou, EL G.: “Mercwic Chloride Poisoning in Animals Traated Unsuccessfully by Parentera 
Administration of Hall’~ New Antidote,” Jour. Am. Med. Assn., fbro. 27,1916, p. 736. Johnstone, B. I., 
y Keith, H. M.: “Toxicity of Novaaurol (Merbaphen): Its Aotion cm the Kidney of the Rabbit,” Aroh. 
Int. Med., sgto. 1928, p. 189. 

*1 Keith, H. M., y Johnstone, B. 1.: “The Action of Yerbaphen (Novasurol) on the Kidney of the 
Dog: A Combined Functional and Pathologic Study,” Arch. Int. Med., abre. 1029, p. 438. 
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IQoo~~~ le ha sucedido lo contrario. Hay posibilidad de esfacelo en los 
obesos y edematosos, que tienen frecuentemente pequeñas venas peri- 
féricas, de modo que la aguja penetra con dificultad en la luz de la vena. 
En la mayor parte de los casos se impedir& ese esfacelo diluyendo el 
mersalil o merbafeno en solución de cloruro de sodio -al 0.9%, o en el 
propio suero del enfermo. Melville y Stehle6 ejecutaron experimentos 
en los perros a fin de comparar los efectos diuréticos del bicloruro de 
mercurio y del mercurio orgánico, disolviendo el primero en un exceso 
del propio suero del perro, y observando que la inyección no producía 
ninguna reacción contraproducente ni local ni general. Recuerdan 
estos autores los experimentos llevados a cabo en 1884 por Lister,23 quien 
demostrara que el bicloruro de mercurio era soluble en un exceso de 
suero de equino, y todavfa conservaba propiedades antisépticas en 
dicha solución. 

Sales acidógenas.-Desde la introducción del cloruro de calcio como 
diurético por Schultzti en 1918, se han usado y aceptado otras varias 
sales acidógenas por atribuírseles propiedades diuréticas, comprendiendo 
el cloruro26 y el nitrato de amonio.26 El efecto diurético de las mismas 
depende de la administración de una dosis comparativamente grande, 
y de la liberación del radical ácido en el organismo. Por ejemplo, el 
cloruro de calcio disóciase en el intestino, y el calcio permanece en gran 
parte allf sin absorber, mientras que el cloruro atraviesa fácilmente la 
pared intestinal. Tratándose de las sales de amonio, que se absorben 
fácilmente, el amoníaco se convierte pronto en urea, poniendo en libertad 
el radical ácido. Para muchos investigadores la acción diurética de 
las sales acidógenas procede de la desviación del equilibrio ácidobásico 
en sentido ácido. A mi parecer, existen otros factores, incluso un efecto 
especifico del radical ácido dado. De los ácidos estudiados hasta ahora, 
el radical nitrato parece ser el que ejerce efecto diurético más pro- 
nunciado. El radical cloruro produce la desviación más acentuada del 
equilibrio ácidobásico en sentido ácido, y resulta en particular útil en 
los casos clínicos de edema en que, reducido anormalmente el tenor de 
cloruros en el plasma, ha sobrevenido acidosis intensa, lo cual debe 
tenerse constantemente presente al suministrar grandes dosis diarias 
de cloruro de amonio. Puede presentarse metahemoglobinemia despues 

22 Wood, J. E., Jr.: “Diuretics in the ‘Reatment of Cardiac Ederrm,” Northweat. Med., mzo. 19368 
p. 84. 

*a Liiter, Joseph: “An Address on Corrosive Sublimate aa a Surgical Drassing,” Brit. Med. Jou., 
obre. 26, 1884, P. 803. 

f’ Schults, Erich: “Klinische Beobachtungen über Nierenentatlndung bei Kriegsteilnehmern,” 
Ztaobr. klii. Med., 1918, p. 111. 

26 Keith. N. M.; Barrier, C. W., y Whelan,Mary: “Treatment of Nephritis and Edema with Calcium,” 
Jour. Am. Med. Assn., apto. 30, 1924, p. 666. Gamble, J. L: Blackfan, K. D., y Hamilton, Bengt: “A 
Study of the Diuretic Action of Acid-Producing Salts,” J. Clin. Investigation, abr., 1925, p. 359. 

20 Jacobs y Keith.16 Keith, N. M.; Whelan, Mary, y Bannick, E. Q.: “The Action and Excretion of 
Nitratas,” Arch. Int. Med.. nbre. 1930, p. 797. 
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de administrar nitrato de amonio,2’ pero desaparece pronto si se suspende 
en el acto Ia administración de la sal. Tanto el cloruro como el nitrato 
de amonio pueden producir insuficiencia renal discreta,12 aunque por lo 
común temporal. Datos de distinta procedencia parecen indicar que la 
hipofunción renal tiene por causa el cambio del equilibrio ácidobásico 
a un estado más ácido. Si existe insuficiencia renal intensa antes de 
administrar esas dos sales, su ingestión puede provocar retención de 
nitratos o acidosis clorúrica, con los síntomas tóxicos que la acompañan, 
de modo que la administración de estas sales está contraindicada si la 
tasa de urea es de 75 mg o más por 100 CC de sangre. 

Para fines diuréticos las dosis diarias recomendadas son: cloruro 
de calcio, 10 gm; cloruro de amonio, 9 gm; nitrato de amonio, 12 gm, las 
cuales son mucho mayores que las que suele recomendar y mencionar la 
Farmacopea. Según mi observación, es mejor administrar el cloruro 
y el nitrato de amonio a dosis de 0.5 gm en píldoras cubiertas 
de queratina. 

Sales de potasio.-Por dos siglos se han empleado ciertas sales de 
potasio como diuréticos en la clfnica médica. WiIks yTaylor2g utilizaron 
el nitrato de potasio con éxito en el tratamiento de la hidropesía en 1863. 
En 1920 BlumZs y Magnus-Levy,30 y Barker3* en 1932, ya se encontraron 
en aptitud de demostrar que podía administrarse sin temor el cloruro de 
potasio por vfa bucal a dosis relativamente grandes, y que producia 
frecuentemente diuresis satisfactoria. Al autor se le ocurrió en 1932 
que el nitrato de potasio podrfa ser la sal de elección, de ejercer el 
potasio mismo una acción diurética adicional a la del radical nitrato. 
Desde entonces me ha sido posible demostrar que, por vfa bucal, las 
sales de potasio, incluso el cloruro, nitrato, bicarbonato, acetato y 
citrato, ejercen en los sujetos normales un efecto diurético mayor 0 
menor de lo acostumbrado.32 Despues de administrar cualquiera de esas 
sales, aumentaba el volumen de orina, y era más rápida y mayor la 
excreción de potasio en ésta; es más, el riñón podía concentrar unas 50 
veces el potasio que le llevaba el suero sangufneo. La explicación más 
plausible de esa concentración de potasio es la falta de absorción por los 
tubos renales. La reacción de la orina se voIvfa invariablemente más 

2’ Eusterman. G. B., y Keith. N. M.: “Transient Methemoglobinemia Following Administration of 
Ammoniuro Nitrate,” M. Clin. North America, mayo 1929, p. 1489. 

28 Wilke y Taylor, A. S. : “A Large Quantity of Nitrate of Potash Was Taken Medicinally: Elimination 
of Tbis Salt by the Urine: With Remarks,” Guy’s Hosp. Rep., 1863, p. 173. 

29 Blum, uon: “Recherches mr le r61e des sele alcelim dans la pathogénie des oed&mes: l’action 
diur6tique du chlorure de potassium,” Prense Méd., sbre. 29, 1920, p, 685. 

80 Magnos-Levy, A.: “Alkaliohloride und Alkalikarbonate bei Oedemen,” Deuts. med. Wchmchr., 
mayo 27, 1920, p. 594. 

81 Barker, M. H.: “Edema aa Influenced by a Low Ratio of Sodium to Potamium Intake: Clinical 
Observatiom,” Jour. Am. Med. Assn., jun. 18, 1932, p. 2193. 

12 Keith, N. M., y Binger, M. W.: “Diuretic Aotion of Potassium Salte,” Jour. Am. Med. Assn., 
nbre. 16, 1935, p. 1684. 
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alcalina, y después de administrar bicarbonato de potasio, acetato de 
potasio, o citrato de potasio, el pH urinario se aproximaba a 8.0, valor 
ya obtenido previamente después de administrar dosis masivas de sales 
semejantes de sodio. El nitrato de potasio provocaba una diuresis 
relativamente mayor, y un aumento mayor en la excreción de cloruro y 
de sodio, que ninguna de las otras sales, siguiéndole en eficacia el cloruro 
de potasio, y viniendo todavfa después el bicarbonato, el acetato y el 
citrato de potasio. Binger y el autor a2 administramos sales potásicas 
auna serie de 60 enfermos que teman edema imputable a varios factores. 
El nitrato de potasio fué la sal de elección, aunque administramos el 
cloruro a varios enfermos, y el bicarbonato a uno. El resultado diuré- 
tico fu6 muy satisfactorio en 50%, y mediano en 33% de los casos, sin 
observar acción diurética en lS%, es decir, que se obtuvo un aumento 
de la excreción urinaria en aproximadamente 80% de 10s casos. 

A fin de evitar efectos tóxicos en los casos de edema cardfaco, Magnus- 
LevysO ~29 Blum aconsejaron la administración de pequeñas dosisiniciales 
de cloruro de potasio, lo cual también hemos acostumbrado hacer en 
nuestra clínica en los casos de edema acompañados de grave insuficiencia 
renal. Sm embargo, en los casos de hidropesía renal en que existen 
extremada oliguria o anuria, o un tenor de urea de más de 100 mg por 
100 CC de sangre, no deben administrarse sales potásicas, si bien en un 
caso una concentración de 100 mg de urea por 100 CC de sangre no 
impidió el establecimiento de una diuresis satisfactoria. Los resultados 
que he obtenido con el nitrato de potasio en los casos de edema renal 
pareeen ser mejores que con el nitrato de amonio, lo cual puede atribuirse 
a la rápida excreción de potasio y a la desviación del equilibrio ácido- 
básico en sentido alcalino. Desde que empleamos hace ya cuatro años, 
las precauciones mencionadas en nuestra clínica, no hemos observado 
un efecto tóxico que pudiera imputarse claramente al radical potasio. 

La dosis de una sal dada necesaria para producir diuresis es mucho 
mayor que la recomendada en la Farmacopea, pues para el cloruro de 
potasio la dosis diaria inicial fue habitualmente 9 gm, y para el nitrato 
y carbonato 12 gm. Mientras que algunos enfermos pudieron tomar una 
solución al 10% de una de esas sales sin molestia, otros se quejaron 
de malestar epigástrico y hasta de náuseas. Lo más satisfactorio ha 
sido administrar el nitrato o el cloruro en dosis de 0.5 mg, en forma 
de píldoras queratinizadas, lo cual corresponde a lo que habfamos 
observado anteriormente al administrar cloruro y nitrato de amonio. 

Diuréticos de cafeína o purina.-La cafefna ha sido reconocida como 
diurético en los casos de hidropesfa desde 1840, pero su acción diurética 
careció de base científica hasta que von Schroede?s en sus clásicos experi- 
mentos de 1887 demostró el efecto de la cafefna en conejos y palomas 
normales, y además, que la cafeína, unida al benzoato de sodio, acre- 

aa Von Schroeder, W.: “Ueber die Wirkung des Coffeim als Diuretioum,” Amh. exp. path. Pharm.. 
obre. 1887, p. 39. 
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centaba tanto el volumen como los componentes sólidos de Ia orina. 
Para él, esa acción era imputabIe principalmente a un efecto directo 
sobre el riñón, pero despues de sus experimentos, numerosos investi- 
gadores han puesto demanifiesto que el aumento de Ia excreción urinaria 
de sólidos procedía de 10s cloruros y bases fijas, las últimas por lo general 
de sodio. 

La acción renal de Ia cafeína ha sido objeto de muchas investigaciones, 
demostrando Richards y PIantF4 y Cushny y Lambie35 terminantemente 
en 10s conejos, que Ia cafeína podía producir diuresis sin que aumentara Ia 
circulación rena1, y así 10 han confirmado 10s recientes experimentos de 
Walker, Schmidt, EIsom y Johnston3” enconejos sin anestesia. La obser- 
vación de Richards,37 en el sentido de que Ia cafeína provoca aumento de 
la circulación capilar en los glomérulos de la rana, puede denotar que 
aumenta Ia permeabilidad capilar. Recientes estudios de Ia fisiología 
renal indican que diversas clases de diuréticos pueden ejercer efectos 
especificos sobre 10s glomérulos o 10s tubos contorneados, y empleando 
Ia prueba de eliminación de la creatinina, Schmitz38 pudo demostrar que 
el merbafeno y Ia aminofilina ejercen efectos diferentes sobre Ia secreción 
renal de Ia creatina, mientras que Herrmann y colaboradores obtuvieron 
semejantes resultados clfnicos en casos de edema cardfaco. Por caber 
cierta duda con respecto al significado exacto de la eliminación de Ia 
creatinina por el riñón, a mi entender los datos de Schmitz@ y de Herr- 
mann y coIaboradores3S no han establecido todavía el hecho de que Ia 
aminofihna ejerza su efecto diurético por virtud de un aumento de Ia 
excreción glomerular, y quizás al fin y al cabo, Ia acción renal directa 
de von Schroeder proceda del efecto de Ia cafefna sobre las células de 
los tubos renales. 

, 

varios hechos indican que Ia acción extrarrenal puede desempeñar 
un papel importantísimo en Ia diuresis provocada por Ia cafefna, y 
Curtis40 ha demostrado que se acompaña de elevación ligera, pero neta, 
de 10s cloruros totales de Ia sangre, citando también experimentos en que 
inhibió la diuresis en conejos mediante Ia inyección intraperitoneal de 
agua destilada y soluciones hipotónicas de gIucosa. 

Meinertz en 190441 fu6 el primero en demostrar, mediante experimentos 
cuidadosamente comprobados en enfermos, que la administración de 

34 Richards, A. N., y Plant, 0. H.: “Urine Formation by the Perfuaed Kidney: Preliminary Experi- 
menta on the Action of Caffeine,” J. Pharmscol. & Exper. Therap., nbre., 1915, p. 485. 

36 Cushny, A. R., y Lambie, C. G.: “The Action of Diwetics,” J. Physiol., apto. 3, 1821, p. 276. 
3s Walker, A. M.: Schmidt, C. F.; Elsom, K. A., y Johnston, C. G.: “The Effect of Pituitrin, Water, 

Theophylline and Sslyrgan on the Renal Blood Flow and Creatinine Cleeranoe in Unanesthetized Rah- 
bits and Dogs,” J. Pharmaool. & Exper. Therap., jan. 1836. p, 146. 

37 Richarde, A. N.: “Kidney Function,” The Harvey Lectura, seria 16, 1920-1921, p. 163. 
a* Sohmitr, H. L.: “Studies on the Action of Diweties: 1. The Effect of Euphylline snd Srdyrgan 

upon Glomerular Filtration snd Tubular Reabsorption,” J. Clin. Inveatigation, nbre. 1932, p. 1076. 
30 Herrmann, George: Stone, C. T.: Schwrtb, E. H., y Bondurant, W. W.: “Dimesfa in Patients with 

Congestive Hesrt Failure,” Jour. Am. Med. Assn., nbre. 12, 1932, p. 1647. 
40 Curtis, G. M.: “The Aotion of the Speeiiic Diuretica,” Jour. Am. Mad. Asen., dbre. 28,1929, p. 2016. 
41 Meinertr, J.: “Versuche iiher Diureae inebesondere iiber die Wirkung des Theooinnatrium aca- 

tiaum,” Therap. Monatah., 1904, p. 276. 
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teobromina provocaba hiperexcreción de cloruros, así como de agua, y 
desde entonces se han utilizado tanto experimental como clínicamente, 
la teofilina, la aminofilina, y otros compuestos de la xantina, con resul- 
tado semejante. A dos individuos normales en quienes se fiscalizó 
la ingestión de lfquidos y de alimento, como se hizo en nuestras observa- 
ciones de la acción de las sales potásicas, se les suministró aminofilina, 
la cual produjo ligero aumento transitorio en el volumen de la orina y 
la excreción urinaria de cloruros .7 Estos compuestos de la cafefna 
fueron suministrados a sujetos hidrópicos, y produjeron diuresis pro- 
nunciada, mas no tan intensa, ni tan rápida ni uniforme como la obtenida 
con el mercurio orgánico. Según la mayor parte de los investigadores, 
la utilidad actual de esos derivados de la xantina, ya solos o combinados 
con otros diuréticos, radica principalmente en los casos de edema con 
intensa insuficiencia renal, en los cuales pueden producir diuresis 
satisfactoria sin efecto tóxico aparente. 

Los diuréticos del grupo de la xantina empleados clfnicamente son: 
la teobromina con salicilato de sodio, a dosis de 3 a 4 gm diarios; la 
teofilina, a dosis de 1 gm diario; la teofilina con etilenodiamina (aminofi- 
lina), a dosis diarias de 0.8 a 1 gm por vía bucal, o intravenosamente en 
solución, y la teofilina con acetato de sodio (teocina), a dosis de 0.8 gm 
diarios. Esos cuatro preparados, si se administran constantemente por 
algún tiempo y por vía bucal, son susceptibles de producir náuseas y 
vómitos. Un nuevo compuesto, en el cual el sodio ha sido reemplazado 
por calcio, a saber, la teobromina con salicilato de calcio (teocalcina) 
parece menos susceptible de provocar trastornos gastrointestinales. 

Combinaciones de diuréticos.-El empleo de mixturas diuréticas 
representa un viejo principio terapéutico en la hidropesfa. Una com- 
binación prescrita con frecuencia fu6 la de digital, escila y mercurio, 
pero los resultados fueron a menudo desalentadores debido a dosis 
insuficientes. En 1924 y 1925 Whelan, Barrier y el auto? empleamos 
este principio en el tratamiento del edema, descubriendo que el cloruro 
de amonio y los compuestos de mercurio orgánico resultaban mucho 
más eficaces cuando se administraban combinados que por sí solos. En 
fecha subsecuente, Jacobs y el autoP utilizamos el nitrato en vez del 
cloruro de amonio, pues el primero provocaba menos trastornos digesti- 
vos, y poseía mayores virtudes diureticas. Nuestros estudios clfnicos 
y experimentales de la acción combinada del nitrato de amonio y los 
compuestos de mercurio orgánico, demostraron que ambas clases de 
substancias, es decir, una sal acidógena y el mercurio, poseen la misma 
propiedad fundamental de eliminar agua, cloruros y bases fijas del orga- 

42 Keith, N. M.; Barrior, C. W., y Whelan, Mary: “Tho Diuretic Action of Ammonium Chloride and 
Novaauml in Cases of Nephritis with Edema,” Jour. Am. Med. Assn., sbre. 12, 1925, p. 799. Keith, 
N. M., y Whalan, Mary: “The Combined Diuretic Action of Certain Aoid-Producing Salta and Organic 
Mercury CompoundB,” Tc. A. Am. Phys., 1926, p. 181. 



nismo, lo cual indicaba combinar ambas substancias para obtener el 
efecto acumulativo simple de las dos. Blumgart y sus colaboradoresll 
también creen que sus resultados demuestran la existencia de ese efecto 
aditivo. Ethridge, Myers y Fulton43 han comunicado últimamente un 
detenido estudio experimental del problema en los perros, y sus resulta- 
dos demuestran claramente que en esos animales el efecto combinado 
del salirgán y de una sal acidógena es mayor que la suma del efecto de 
ambos cuando se administran por separado, de modo que no se trata 
de mero efecto acumulativo. Observaron constante disminución de 9 a 
15 volúmenes por ciento en la facultad del plasma sanguíneo para 
combinar bióxido de carbono, e indicaron que esta alteración del 
equilibrio ácidobásico era la causa de la diuresis. A mi parecer, esos 
cambios en el plasma son demasiado pequeños para explicar por com- 
pleto la diuresis, de modo que deben intervenir otros factores etiológicos, 
tales como los efectos específicos de los yones de ácidos individuales, 
que hay que tomar en cuenta, precisando más estudios para esclarecer 
los complicados equilibrios que intervienen en el asunto. 

El empleo de diuréticos combinados ya tiene su puesto bien defkido 
en el tratamiento actual de la hidropesía. El estudio, ya mencionado, 
de 200 casos de varios tipos de edema, reveló con qué frecuencia podía 
cohibirse ese síntoma. Obtuvi&onse los mejores resultados cuando se 
administraban de 20 a 30 gm de sales acidógenas, tales como cloruro de 
calcio, cloruro de amonio, y nitrato de amonio, o suministrando sales 
tales como nitrato de potasio y cloruro de potasio antes de inyectar 
intravenosamente el mercurio orgánico. A la administración de dosis 
mayores de diuréticos hay que atribuir en parte ese resultado, pero los 
médicos deben estar a la mira de posibles reacciones contraproducentes, 
si bien a mi entender, los efectos tóxicos son cada vez menos frecuentes, 
y todavía lo serán menos cuando aumenten más nuestros conocimientos. 
Por ejemplo, desde que, en vez de las sales de amonio, se han utilizado 
el nitrato y el cloruro de potasio, ya solos o combinados con mercurio 
orgánico, casi han desaparecido los signos de acidosis y de hiperinsufi- 
ciencia renal. Los favorables informes clfnicos relativos a la acción 
de una substancia que contiene el derivado de la cafeína, teofilina, y 
mercurio orgánico, indican las posibilidades que ofrecen para el futuro 
los diuréticos combinados.4 

41 Ethridge, C. B.; Myem, D. W., y Fulton. M. N.: “Modifying Effect of Various Inorgardc Salta on 
the Diuretic Action of Salyrgan,” Amh. Int. Med., ab. 1936, p. 714. 

‘4 Cmwford, J. H., y MeDaniel, W. S.: “Some Observatiam on Mercurial Diuretics,” Am. Int. 
Med., ab., 1935, p. 1266. Ciertas sustancias tales como el extracto de tiroides: (Epstein, A. A.: “Thyroid 
Thempy and Thyroid Tolorance in Chronic Nephrosis,” Jour. Am. Med. Assn., sbre. 18, 1926, p. 913); 
extracto de paratiroides: (MoCann, W. S.: “Diuretio Action of Parathyroid Extract-ColLíp in Certain 
Edematous Patients,” ibid., ea. 28, 1928, p. 249); bismíticos: (Stockton, A. B.: “Bismuth Diuresis and 
the Blood and Urinary Changes Under Clinical Conditions,” Arch. Int. Med., jul.. 1932, p. 142; Mehrtens, 
H. G.; Hamlik, P. J.; Mamhsll, D. C., y Brown, N. S.: “Bismuth &s a Diuretic.” Jour. Amer. Med. 
Azsn., jul. 28.1928. p. 223); y soluciones hipetinicas de dextrosa y mxmm, utiliisdaa en la clfnios, han 
producido diuresis. Su uso no se ha generalizado y por falta de espacio no puede ofrecerse un comentario 
minucioso en el presente artículo. 


