
Acción antikalurética del clorhidrato de amiloride (MK 870) 

PARTE II: Administración continuada con control diario de electrólitos urinarios 
y efecto sabre electrólitos plasmáticos 

Por los Doetores: JOSE MENDELZON, ROBERTO VEDOYA, PEDRO 
RODRIGUEZ Y SAUL EPZSTEYN 

En la primera parte de nuestro estu- 
dio con MK 8701, administrando la dro- 
ga en forma intermitente con tres 0 eua- 
tro días de intervalo, en pacientes con 
insuficiencia eardíaea congestiva, obser- 
vamos los siguientes heehos: 
a) un efeeto diurétieo de eseasa mag- 

nitud. 
b) un aumento moderado e inconstante 

de la cIoruresis. 
c) un mareado aumento de la natriu- 

resis. 
d) una franca disminución de la kalu- 

resis. 
e) cuando se administró simultáneamen- 

te una dosis de 20 mg de MK 870 Y 

una dosis de ~ 90 mg de áeido etacrí- 
nico, y se compararon los resultados 
con elefeeto obtenido con la misma 
dosis de ácido etaeríníco administra- 
da previamente en forma aislada, se 

obtuvieron los mismos resultados an- 
tes meneionados: poco aumento de la 
diuresis y cIoruresis, aeentuado au- 
mento de la natriuresis y franca dis- 
minución de la kaluresis. Es de haeer 
notar que el MK 870 no s610 supri- 
mió el efeeto kalurético del ácido eta- 
crínico sino incIuso determinó que la 
eliminaeión de potasio fuera inferior 
a los valores de control previo (ac- 

eión antikalurétiea) . 

ComprobadoS-estos heehos, administra- 
mos entonees la droga en forma eonti- 
nuada para observar, fundamentalmente, 
si el efeeto antikalurético se mantenía y, 
de ser así, en qué forma ello infIuía so- 
bre la kalemia. 

Además, como el MK 870 mantuvo to- 
dos sus efeetos aun administrándolo aso- 
ciado al ácido etaerínieo, ereímos de uti- 
lidad realizar esta segunda parte de nues- 

tro estudio utilizando la misma droga 
durante el tratamiento con distintos diu- 
rétieos y en pacientes con y sin insufi- 
eieneia eardíaca congestiva en el momen- 
to del estudio. 

El MK 870 (clorhidrato de amiloride) 
es el clorhidrato de N-amidino-3.5-diami- 
no-6-cIoropirazinamida dihidrato, droga 
aún en etapa de experimentación c1íni. 

ca. 
'*' 

MATERIAL Y METODO 

El estudio se realizó en 10 pacientes 

maseulinos, todos internados, euyas eda- 
des oscilaban entre 47 y 68 años, con un 
promedio de 62 años. De ellos, tres eran 
portadores de cardiopatía valvular reu- 
mátiea, uno de insuficiencia aórtica lué- 
tica y los seis restantes de eardiopatía 
arteriosclerosa. Con excepción del Caso 5 

que sólo padecía un angOr de esfuerzo 
sin descompensación miocárdica, los nue- 
ve restantes habían sido internados con 
insuficiencia cardíaca congestiva, aunque 
ésta persistía en sólo tres de ellos en el 
momenta de comenzar la experiencia. 

Se administró a todos ellos MK 870 a 

la dosis de 20 mg diarios (en dos tomas 
de 10 mg c/u.) por un lapso de 12 días 

continuados. En todo el curso del estu- 

.. 

(Trabajo del Centro dc Estudics Cardiovas- 
cularcs "Dr. Eduardo Braun Mcnéndez", Hos- 
pital G. Rawson, Buenos Aires) . 
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CUADRO I 

DIURETlCOS 
Previa a Durante MK 870 
MK 870 

. 

I'! 

Caso 
I 

2 
3 
4 

5 
6 

7 
8 
9 

10 

A.E. 
A-E 

DHC 
DHC 
A.E. 
A.E. 
A.E. 
A.E. 

MK 870 
MK 870 
MK 870 
MK 870 + A.E. 
MK 870 + DHC 
MK 870 + DHC 
MK 870 + A.E. 
MK 870 + A.E. 
MK 870 + A.E. 
MK 870 + A.E. 

1Ò7 

Insuflciencia 
c01'díaca 

congestiva 
si 
si 

no 
si 

no 
no 
no 
no 
no 
no 

Esquema de administración de MK 870, Acido Etacrínico e Hidro- 
clorotiazida en los diferentes pacientes. Solamente los Casos 1, 2 
Y 4 se encontraban aún en insuficiencia cardíaca congestiva al 

comenzar el MK 870. 

dio se mantuvo en los pacientes el tra- 
tamiento anteriormente instituido, tan- 
to en 10 que se refiere al reposo, como a 

la dieta alimenticia y a los medicamen- 
tos no diuréticos. En 10 que a éstos se 

refiere (Cuadro 1) los Casos 1 y 2 reci- 
bieron MK 870 como única medicación 
diurética, no habiendo sido medicados 

con diuréticos previamente; el Caso 3 re- 
cibió MK 870 también en forma aislada, 

pero en reemplazo de ácido etacrínico 
con el cual venía siendo tratado; el Ca- 
so 4, que tampoco tOmaba diuréticos pre- 
viamente, recibió directamente MK 870 

asociado al ácido etacrínico; en los Ca- 
sos 5 y 6 el MK 870 se agregó a la hidro- 
c1orotiazida (100 mg/d) que venían to- 
mando; y finalmente, en los cuatro pa- 
cientes restantes se asoció el MK 870 al 
ácido etacrínico (100 mg/d) que reci- 
bían previamente. 

El reemplazo de los diuréticos por el 
MK 870, 0 el agregado de éste a los mis- 
mos, se hizo siempre sin solución de 

continuidad. Un paciente (Caso 7) reci- 
bió durante todo el curso del estudio 
gluconato de potasio por vía oral (60 
mEq/ d) 

. 

Desde tres días antes de comenzar el 
MK 870 Y durante los doce días de su ad- 
llÚnistración, se controló diariamente la 
diuresis, el pH urinario y la excreción 
de N a, K y Cl por orina, todo en valo- 
res referidos alas 24 hs. Además se con- 

.. Droga cedida por Merck, Sharp y Dohme 
Laboratorios Argentina S. A. 

Acido etacrínico: EDECRIM - Merck, Sharp 
y Dohme Lab. Arg. S. A. 

Hidroclorotiazida: DICLOTRIDE - Merck, 
Sharp y Dohme Lab. Arg. S. A. 

trolaron los niveles plasmáticos de N a, 
K y CI durante los tres días previos al 
MK 870, Y cada cuatro días luego de ini- 
ciado éste. 

El promedio de las determinaciones 
efectuadas antes del MK 870 se tomó 
como valor de control previo para com~ 
pararlos con aquellos obtenidos durante 
la administración de la droga. 

Los métodos y técnicas utilizados para 
las determinaciones, así como las fórmu~ 
las usadas para el cálculo estadístico, han 
sido comunicados previamente 1. 

RESULTADOS 

Acción sobre el potasio: 

Considerando los resultados promedios 
de los 10 casos (Gráfico 1), vemos que 
el efecto antikalurético aparece ya el 
primer día de administrado el MK 870. 
Este efecto se mantiene con igual in ten- 
sidad el segundo día, pero decrece gra- 
dualmente en los días siguientes, para 
desaparecer (en promedio) desde el sép- 

timo día en adelante. 
Considerando los casos individualmen- 

te (Cuadra 2) el efecto antikalurético 
es marcado y constante en todos los ca- 
sos los dos primeros días (P < 0.01), 
siendo men os marcado el tercer y cuarto 
días, aunque todavía constante (P < 

0.01). Durante el quinto y sexto días, 

no sólo es menos intenso sino también 
inconstante, par 10 que pierde valor es- 

tadístico (P > 0.05). Desde el séptimo 

día en adelante ya no se ve efecto anti- 
kalurético en el promedio de los casos, 

aunque éste persiste unos días mås. en 
algunos pacientes, llegando inc1uso en 
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los Casos 5 y 6 a mantenerse hasta el 
día final del estudio (120 día). Hubo 
casos en los que, habiendo desaparecido 
el efecto antlkalurético inicial, éste vol- 
vió a ponerse de manifiesto en los últi- 
mos dias, como se ve claramente en el 
Caso 9. 

La intensidad 0 la duración del efecto 
antikalurético del MK 1170 no guardó 
ninguna correlación con la administra- 
CÍón previa 0 as~ciación con otras dlUré- 
ticos, ni lampoco con el grado de insu- 
ficicncia cardíaca de los pacientes, sien- 
do la disminuCÍón de la kaluresis mani- 
fiesta en todos los casos. 

La concentración plasmática del pota- 
sio, tomando en consideración el prome- 
dio de los 10 cas os, mostró un sostenido 
aumen to (Gráfico 2). Partiendo de un 
valor previo promedio de i1,1 mEqjL 
asciende al cuarto día a 4,8 mEq/L, lie- 
ga el octavo día a 5 mEqjL, alcanzando 
el día duodécimo un valor promedio de 
5,2 mEq/L, todos significativos en rela- 
ción al valor control (P 0.05) 

. 

EI análisis de ~os casos individualmen- 
te (CuadlO 3) corobora este aumento de 
la kalemia, ya que de las 29 determina- 
ciones dectuadas sólo en 4 hubo un 
descenso de la misma, en diferentes días 
y diferentes pacientes. En cuanto a los 

ascensos, oscilaron entre 0,1 y 2,3 mEqjL, 
alcanzando en una sola ocasión (Caso I) 
a sobrepasar los 6 mEq/L de concen- 
tración plasmática, sin ninguna repercu- 
sión clínica. Este aumento de la kalemia 
no fue, sin embargo, progresivamente 
creCÍente como 10 darían a entender los 
lesultados pramedios del Gráfico 2, ya 
qc:e solamenle en los Casos 4 y 9 se cum- 
plió este aumento pragresivo (Cuadro 
3) 

, mientras que en los Casos 2, 3, 8 Y 
10 cl máximo aumento de la kalemia se 

presentó ya en el cuarto u octavo días. 
EI estudio comparativo entre los efectos 
obtenido el cuarto y el duodécimo día 
no mostró significación estadística (P > 
0.2) 

. confirmando así que el aumento de 
la kalemia no fue progresivo. 

Al igual que con la kaluresis, no se 

observó ninguna correlaciÓn entre el 
cIecto del MK 870 sobre la kalemia y 
el estado clinico de los pacientes 0 la ad- 
ministraciÓn previa 0 asociada de otros 
diuréticos. Sólo se observó una tendencia 
a !a correlación con el nive! previo de 
la kalemia, ya que con va!ores previos 
bajos (Casos 3, 4 Y 5) se obtuvieran au- 
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CUADRO 3 

MK 870 - Efectos sobre KALEMIAS (mEq/Litro) 

DIAS 
Caso Previo 49 Dif. 89 Dif. 129 Dif. 

1 4,4 5.8 + 1,4 5,6 + 1,2 6,7 + 2,3 
2 M 5,8 + 0,4 5,8 + 0,4 4,3 -1,1 3 3,4 4,8 + 1,4 4,4 + 1 4,5 + 1,1 
4 3.5 4,6 +1.1 5,4 + 1,9 5,6 + 2,1 
5 3,5. 4,8 + 1,3 4,6 + 1,1 5,4 + J,9 
6 4,9 4,2 - 0,7 4 

- 09 5 + OJ 
7 3,9 4,3 + 0,4 4,6 + 0,7 
8 3,7 3,4 - 0)\ 5,4 + 1,7 4,6 + O,!1 
9 4,1 4,6 + 0,5 4,9 + 0,8 5,8 + 1,7 

10 4,6 5,3 + 0,7 5',5 + 09 4,8 + 0,2 
T.M. 4,1 4,8 + 0,7 5 + 0,9 5,2 +l,l P < 0,05 < 0,01 < 0,05 

P > 0,2 

Influencia del MK 870 sobre la kalemia. Resultados individua!es. Los ascensos promedlO~ 
übtenidos el 4Q, 8Q Y 120 dias son significativos con respccto al valor control previo, no asi 

la diferencia observada entre el 4Q Y 129 dias, Vel' tcxto. 

mentos marcados, mientras que con va- 
lores previos más altos (Casos 2 y 6) só- 
10 subieron moderadamente. Esto no se 

cumplió estrictamente. 

Accián sobre el sodio: 

En el prornedio de 10s 10 casos (Gráfi- 
co 1) se observa que ia natriuresis au- 
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Resultados promedios del ('studio urinario ell los 
] 0 casas. durante los 12 días de MK 870, 

menta durante los cinco primeros días . 

de administración de la droga, pero a 

partir del sexto día deseiende a niveles 
similares 0 inferiores a los del control 
previo. En el Cuadro 4 se ve que ningu- 
no de los aumentos tuvo signifieación es- 
tadístiea. Ello se debe a que estos pro- 
medios no tradueen fielmente el efeeto 
natriurético propia del MK 870, ya que 
debido a que el estudio fue plane ado 
para estudiar fundamentalmente el efec- 
lO an tikalurético de la drag-a, ella fue 
;ìdministrada en muy variadas circuns- 
';mcias, que incidieron también en for- 
;na muy variada sabre ìa natriuresis. Así 
lCl1emos que: 

a) en 10s Casos 1 y 2, que recibieron 
MK R70 como Única med;cación dlu- 
rética, se abtllvo un buen efecto na- 
t ri urética. 

b) en 10s Casos '1. al 1 () cl ;vI K870 :,e 

agrcgÓ a la medieaciÓn diurética pre- 
via. De. ellos, seis mostrarOll aumento 
de la natriuresis, siendo esle aurnen- 
(f) marcado en los Casos '1 y S. El 
C:iSO 4 se encontraba en franca insu- 
ficiencia cardíaea congestiva con sig- 

nos de hiperaldosteronismo secunda- 

rio, mientras que el Caso 5 era el 
paciente con angor deesfuerzo que 
nunca había presentado insuficiencia 
cardíaca y que, a pesar del franco 
efeeto natriurétieo no presentó efeeto 
diurético; este paciente venía siendo 
medieado can hidroclorotiazida' con 
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Variaciones en la concentración de los electró- 
litos plasmáticos durante la medicación con MK 
870, en comparación con el nivel previo, Pro- 
medio de los 10 casos. 

el objeto de descender su kalemia y 
objetlvar en forma experimental una 
onda U en el electrocardiograma. 
Acotamos que con el agregado del 
MK 870 la kalemia volvió a aumen- 
tar, desapareciendo la onda U. 

c) en un solo paciente (Caso 3) el MK 
870 reemplazó al ácido etacrínico co- 
mo medicación diurética, observán- 
dose una franca disminución de la na- 
tri uresis. 

Todas estas variadas circunstancias en 
Ias cuales fue administrado el MK 870 

explican por qué el aumento promedio 
de Ia natriuresis de los días iniciales no 
fue estadísticamente significativo. 

EI efecto sobre Ia natremia no fue de- 
[inido, ya que en el promedio de los 10 

casas (Gráfico 2) hubo un pequeño au- 
men to de Ia misma en el cuarto y octavo 
días, mientras que en el duodécimo día 
descendió. No hubo significación esta- 
dística en estos resultados. 

Al igual que con la kalemia, tampoco 
las pequeñas oscilaciones encontradas en 
la matremia mostraron ninguna correla- 
ción con el estado clínico de los pacien. 
tes y la administración previa 0 asocia- 
ción con otros diuréticos. 
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AcciÓn sobre la Relación NaIK: 

En el Cuadro 4 se objetiva que esta 
relación tuvo un marcado aumento que 
persiste hasta el décimo día, aunque con 
significación estadística sólo hasta el día 
sexto. Es de hacer notal' que en cuatro 
de los diez pacientes (Casos 1, 2, 5 Y 7) 
el aumento de la Relación Na/K se 

mantuvo los doce días de MK 870. 

Acción sobre eL cloro: 

Vemos en el Gráfico 1 que, en prome- 
dio, el MK 870 produjo una disminu- 
ción de las cloruresis, en mayor 0 me- 
nOr grado, durante los doce días que du- 
ró su administración. El Cuadro 4 mues- 

tra, sin embargo, que sólo el descenso del 

segundo día tuvo significación eSladísti- 

ca. Esto se explica porque la disminucióll 
de 1a cloruresis fue inconstante, varia- 
ble en su intensidad y que, cuando apa- 
reció, 10 hizo en distintos días de la ex- 
periencia. La cloremia (Gráfico 2) mos- 
tró un pequeño aumento promedio en 
las tres determinaciones hechas, aunque 
ninguna de ellas significativa. (Cuadro 
4) . 

Acción sobre La diuresis: 

Nose observó ninguna Il10dificaciÓu 
consistente de la diuresis en el promedio 
de los 10 casas (Gráfico 1), aunque hubo 
una moderada tendencia al aumento de 
la misma que en ningún momenta a1can- 
zó significación. 

Estudiando los casos individualmente, 
se observó un moderado efecto diurélico 
en los tres casos que presentaban insufi- 
ciencía cardíaca congestiva en el momen- 
to del estudio, ya fuera que el MK 870 

se administrara como único diurético 
(Casos 1 y 2) 0 se 10 asociara al ácido 

etacrínico que el paciente recibía previa- 
mente (Caso 4, con hiperaldosteronismo 
secundario) . No se observó ningún dec- 
to diurético en aquellos pacientes que ya 
habían sido compensados previamente 
con otros diuréticos. 

Acción sobre el pH urinario: 

Hubo un sostenido aumento del pH 
urinario en el promedio de los casos du- 
rante los doce días que duró el estudio 
(Gráfico 1), aunque este aumento fue 

significativo estadísticamente sólo el pri- 
mero y segundo días de MK 870 (Cua- 
dra 5); a partir del tercer día, si bien 

111 

hubo una definida tendencia al aumen- 
to del mismo, ocurrió en distintos pedo- 
dos de la experiencia, e incluso los Ca- 
sos 8 y 9 no 10 mostraron, 10 cual explica 
su falta de significación. 

DISCUSION 

La administración del clorhidrato de 
amiloride (MK 870) en forma continua- 
da durante doce días confirma en ténni- 
nos generales nuestros estudios prevlOs 
cuando administramos la droga en forma 
intermitente 1, no obstante que en èSta 
oportunidad se la administró a pacien- 
tes en muv diferentes est adios de insu" 
ficiencia c~rdíaca, y en distintas circullS- 
tancias de tratamiento diurético, cumo 
ya ha sido mencionado. 

Así, el efecto diurético atribuible a la 
droga fue modesto en la mayoría de los 
casas, efecto similar al obtenido pal 
Moukheibir y co1. 2 y Singh y co1. a. Sin 
embargo un paciente que se encontraba' 
en franca insuficiencia cardíaca conges- 
tiva en el momento del estudio y que 
no había sido tratado previamente Lon 
diuréticos, aumentó francamente su diu- 
resis por el solo efecto del MK 870 (Ca- 
so 2) 

. 
EI paciente N9 4 que se encontra- 

. 

ba en insuficiencia cardíaca irredlH tible 
con manifestaciones de hiperaldostero- 
nismo secundario produjo un fuene e1ec- 
to diurético con corrección del hiperaJ- 

dosteronismo cuando se Ie agregó MK 
870 al ácido estacrínico que venía recí- 
biendo. 

No es posible atribuir al MK 870 una 
definida acción sobre la cloruresis, pues 
si bien en esta serie de pacientes eneon- 
tramos una ligera disminución de la mis- 

ma, en nuestra serie anterior 1 observába- 
mos una tendencia a su aumento, hecho 

que ha sido referido también par Sper- 
ber y co1. 4 

y Moukheibir y co1. 2. Parece 
posible entonces que la influencia del 
MK 870 sobre la cloruresis no sea direc- 
ta sino secundaria a los otros efectos de 
1 a droga. 

En cambio el MK 870 demostró poseer 

una franca acción natriurética, confir- 
mando tanto 10 ya observado pOl' nos- 

otros 
1 como por otros autores que estu- 

diaron la droga 2, 3. 4 y 5. Este balance ne- 
gativo del N a fue constante ya sea admi- 
nistrando el MK 870 solo 0 asociado al 
ácido etacrínico 0 la dihidroclorotiazida; 
en este último caso, con las asociaciones, 
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el efecto natriurético fue a veces supe- 
rior al de cada droga por separado (po. 
tenciación) , hecho también mencionado 
por Singh y coP. Es de hacer notar que 
no hubo ninguna relación entre diuresis 
hídrica y natriuresis, e incluso pudo ob- 
servarse un marcado efecto natriurético 
sin ningún efecto diurético (Caso 5), he- 
cho también ya mencionado 3. Este efe.c- 

to natriurético, sin embargo, no alcanzó 
a modificar la natremia durante los doce 
días del estudio; hecho previsible tenien- 
do en cuenta que son necesarios marca- 
dos y prolongados balances negativos del 
sodio para provocar una 'alteración. en 
los mecanismos reguladores humorales 
que mantienen la natremia dentro de los 

límites normales. 
Es indiscutible la capacidad del MK 

870 para impedir la excreción de potasio 

por riñón" ya sea cuando se 10 adminis- 
tra a sujetos normales Go a pacientes con 
diversas afecciones que provocan reten- 
ción hídrica 1, 3,4 y 5, hecho corroborado 
en esta experiencia. Más aún, esta marca- 
da disminución en la eliminación de K 

por orina ocurre incluso en los casos en 
que el MK 870 se admiriistra asociado 
a diuréticos francamente expoliadores de 
potasio, no solo reduciendo dicho efecto 

kalurético, sino disminuyéndolo a nive- 
les infesriores a los previos (efecto anti- 
kalurético) 1,3, viéndose esto tanto en 
pacientes en plena insuficiencia cardía- 
ca congestiva como en aquellos ya com- 
rensados con tratamiento previo. 

Este efecto antikalurético provocó en 
nuestros casos unaumento de la kale- 
mia que fue constante y definido, sin lle- 
gar no obstante en ningún momenta a 

niveles patológico5. Similares observacio- 
nes hicieron Reynolds y col. 5 y Moukhei- 
bir y coP; incluso Singh y col.3 encuen- 
tran un suave aumento de la kalemia en 
sus pacientes a pesar de haber adminis- 
trado la droga sólo 48 hs. En cambio 
Sperber y co1.4 comentan que la droga 
puede !levar la kalemia a niveles an or- 
males. N osotros no creemos que el MK 
870 pueda provocar ascensos patológicos 
de la kalemia pues los aumentos en con- 
trados en este estudio no fueron progre- 
sivos sino con t@ndencia a estacionarse. 
En apoyo de esta presunción llamamos la 
atención sobre el hecho de que el franco 
efecto antikalurético obtenido en forma 
tan constante durante los primeros eua- 
tro días de administración de MK 870, 

tiende luego a disminuir y a ser incons- 
tante en los días subsiguientes, dando la 
impresión de que el aumento de la kale- 
mia pone en marcha mecanismos de regu- 
lación que frenan la aeción antikaluréti- 
ca de la droga, impidiendo así que la ka- 
lemia alcance niveles peligrosos. Confir- 
mando esta impresión, algunos de nues- 
tros enfermos han recibido ya la droga 
durante varios meses, sin observar en nin- 
guno de e!los aumento patológieo de la 
kalemia. 

Los estudios realizados hasta ahora 
muestran que el efecto del MK 870 es 

muy similar al de los inhibidores de la 
aldosterona y de los derivados pteridí- 
nicos, provocando un moderado au men- 
to de la diuresis hídrica, amplia natriu- 
resis y marcado efecto antikalurético. Sin 

embargo trabajos experimentales de- 
muestran que su acción no se ejerce a 

través de la aldosterona, ya que man tie- 

ne su acción aún administrándola a ratas 
suprarrenalectomizadas 7. Aunque es aún 
prematuro discutir su mecanismo de ac- 

ción, el efecto natriurético y antikaluré- 
tico del MK 870, así como la elevación 

que provoca en el pH urinario, hacen su- 

poner que la droga actúa en el túbulo 
renal distal. Las experiencias de otros au- 
tores también se orientan en el mismo 
sentido 2, 3. 

CONCLUSION 
EI MK 870 es una droga útil asociada 

a otros diuréticos, ya que refuerza consi- 
derablemente su efecto natriurético, al 
mismo tiempo que suprime su efeeto ka- 
lurético. 

Además esta droga, al regular la kale- 
mia a través de su aeción antikalurétiea, 
promete ser útil en el tratamiento de 
ciertas arritmias, en las cuales el potasio 
juega un papel importante. 

RESUMEN 

Diez pacientes intcrnados (con 0 sin insufi- 
ciencia cardíaca congestiva en el momento del 
estudio) fueron medicados con 20 mg/d de 
clorhidrato de amiloride (MK 870), un nuevo 
agente antikalurético, durane un lapso de 12 
días continuados. En 7 dc ellos la droga se 

agregó al ácido etacrínico 0 a la hidrocloro- 
tiazida, y en los 3 restantes se 10 usó como 
úl1ico diurético. 

Los resultados obtenidos, que no guardaron 
ningnna rclación con el estado clínico de los 

paden tes, ni con la asociación 0 110 de otros 
dinréticos, fneron los siguientes. 

a) modeita diuresis hídrica. 
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b) ligero y variable efecto sobre la cIoruresis, 
sin modificación de la cIoremia. 

c) marcada natriuresis, sin repercusión sobre 
la natremia. EI efectO natriuréico no guardó 
relación con la diuresis hidrica. 

d) acentuado efecto antikalurético, evidente 
aun cuando se 10 asocia a otros diuréticos mar- 
cadamente kaluréticos. 

e) definido aumento de la kalemia, que no 
es progresivo. 

Se sugiere que el aumento de la kalemia re- 
gula, en cierta forma. el efecto antikalurético, 
pues éste tiende a disminuir después del 49 

dia, cuando la kalemia comienza a elcvars" 
permitiéndole estabilizarse en límites normales 
y no lIegar a nive!es patológicos. 

SUMMARY 

10 hospitalized patients (with or without con- 
gestive heart failure at the time of the study) 

were medicated with 20 mg/d of MK 870, a 

new antikaluretic agent for a period of 12 con. 
tinuous days. 

In 7 of these patients, the drug was added to 
Ethacrynic Acid or Hydrochlorothiazide, and in 
the remaining 3 it was used as the only diu. 
retic. 

The results obtained, which bore no relation 
to the clinical state of the patients, nor to 
the association or not of other diuretics, were 
the following: 

a) Slight hydric diuresis. 
b) Slight and varying effect on Chloruresis, 

without modification of Chloremia. 
c) Marked natriuresis, without repercussion 

on the natremi'l. The ll"triuretic effect had no 
relation to hydric diuresis. 

d) Marked antikaliuretic eH"ct, evidenced 
even when associated with other distinctly kalu- 
retic diuretics. 
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e) Definite increase of he potassium blood 
levels, which is not progressive. 

It is suggested that the increased potassium 
blood level regulates, to a certain extent, the 
antikaliuretic effect, as this tends to diminish 
after the 4th day, when the potassium blood 
level begins to risa, allowing a stabilization at 
normal limits and not reaching pathological 
levels. 
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