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A) « I N T R O D U C C I O N



1.

1) R E C U E R D O  H I S T O R IC O  D E  LA A L D O S T E R O N A

E l  c o m i e n z o  d e l  e s t u d i o  c i e n t i f i c o  de  l o  q u e  h o y  conoc_e 

m o s  c o m o  g l a n d u l a s  s u p r a r r e n a l e s , s e  r e m o n t a  a l  a n o  

1885,  e n  q u e  A D D IS O N  d e s c r i b i o  c o m o  l a  d e s t r u c c i o n  

de  l a s  " c a p s u l a s  s u p r a r r e n a l e s "  p o r  t u b e r c u l o s i s ,  c a ^  

c e r  o " a t r o f i a  i d i o p a t i c a " ,  c o n d u c i a  r à p i d a m e n t e  a l a  

m u e r t e  d e l  p a c i e n t e  (A DDISON,  1855) ,  Su d e s c r i p c i o n  

o r i g i n a l  c o n t e n i a  o n c e  c a s o s  c u y a  s i n t o m a t o l o g i a  y a n a -  

t o m i a  p a t o l o g i c a  c o r r e s p o n d e n  e n  g r a n  p a r t e  a  l a s  q u e  

c a r a c t e r i z a n  a l a  e n f e r m e d a d  q u e  l l e v a  s u  n o m b r e  e n  

l a  a c t u a l i d a d .

D e s d e  u n  p u n to  de  v i s t a  e x p e r i m e n t a l ,  B R O W N - 8 E Q U A R D  

(1856) ,  d e m u e s t r a  p o c o  d e s p u é  s c o m o  l a  e x t i r p a c i o n  q u i  

r u r g i c a  de l a s  g l a n d u l a s  e n  e l  a n i m a l  de  e x p é r i m e n t a  cion,  

c o n d u c i a  i g u a l m e n t e  a u n  d e s e n l a c e  f a t a l .



P a r e c i a  e s t a b l e c i d o  q u e  l a s  g l a n d u l a s  s u p r a r r e n a l e s  e j e r  

c i a n  u n a  f u n c i ô n  n e c e s a r i a  p a r a  e l  m a n t e n i m i e n t o  de  l a  » 

v i d a  a t r a v é s  d e  m e c a n i s m o s  h a  s  t a  e n t o n c e s  d e s c o n o c i »  

dos# C o n f i r m a n d o  e s t e  h e c h o  S i r  W I L L I A M  O S L E R  d e s ­

c r i b e  en  1896  l a  m e j o r i a  de  u n  p a c i e n t e  d i a g n o s t i c a d o  de  

e n f e r m e d a d  d e  A D D IS O N  a l  r e c i b i r  p o r  v i a  o r a l  e x t r a c t o s  

f r e s c o s  de  g l â n d u l a  s u p r a r r e n a l  de  c e r d o #

E l  d e s c u b r i m i e n t o  de  l a  a d r e n a l i n a  y  l a  i d e n t i f i c a c i o n  de  

l a  m é d u l a  c o m o  su  l u g a r  d e  o r i g e n ,  c o n s t i t u y ô  e l  o r i g e n  

d e  l a  d i f e r e n c i a c i o n  f u n c i o n a l  e n t r e  c o r t e z a  y  m é d u l a  s u ­

p r a r r e n a l ,  d e m o s t r a n d o  e s t u d i o s  p o s t e r i o r e s  q u e  l o s  c o rn  

p o n e n t  e s  v i t a l e s  de  l a  g l â n d u l a  s e  h a  l i a  b a n  e n  l a  p r i m e r a  

de  e l l a s  ( B I E D L ,  1 9 1 3 ) .

E l  s i  gu i  e n t e  p a s o  c o n s i s t i ô  e n  d e m o s t r a r  l a  e x i s t e n c i a  de  

u n a  s e c r e c i o n  i n t e r n a  d e  l a  c o r t e z a  s u p r a r r e n a l  y  l a  i d e n  

t i f i c a c i ô n  de  l o s  f a c t o r e s  s e c r e t a d o s .  U n  h e c h o  f u n d a ­

m e n t a l  e n  e s t e  s e n t i d o  fu é  l a  p r e p a r a c i ô n  de  e x t r a c t o s  l i «  

p i d i c o s  d e  c o r t e z a  s u p r a r r e n a l  p o r  S W I N G L E  y P F I F F N E R



(1930)  y H A R T M A N  y c o l a b o r a d o r e s  (1930 ) ,  c a p a c e s  de  m a n  

t e n e r  c o n  v id a  a  g a t o s  a d r e n a l e c t o m i z a d o s  p o r  p e r i o d o s  de  

t i e m p o  q u e  l l e g a b a n  a  l o s  c i e n  d i a s .  E l  e x t r a c t o  a c u o s o  ob  

t  e n i d o  d e m o s t r o  a s i m i s m o  s u  e f e c t i v i d a d  e n  e l  t r a t a m i e n t o  

de  p a c i e n t e s  c o n  e n f e r m e d a d  de  A d d i s o n ,  E s t e  h e c h o  s e  

s i g u i o  d e  l a  p o s t e r i o r  i d e n t i f i c a c i o n  d e  n u m é r o  so  s c o m p u e s -  

t o s  c r i s t a  l i n o s  a p a r t i r  de  e x t r a c t o s  de  c o r t e z a  s u p r a r r a n e l ,  

c o m o  l a  c o r t i c o s t e r o n a  ( c o m p u e s t o  B de  K e n d a l l ) ,  c o r t i s o -  

n a  ( c o m p u e s t o  E  de  K e n d a l l ) ,  c o r t i s o l  ( c o m p u e s t o  F  de 

K e n d a l l ) ,  1 1 - d e h i d r o c o r t i c o s t e r o n a  ( c o m p u e s t o  A de  

W i n t e r  S t e i n e r  y P f i f f n e r ) ,  11 - d e o x i c o r t i s o l  ( s u s t a n c i a  S de 

R e i n c h s t e i n ) .

E n  t a n t o  s e  d e s a r  r o l l a b a n  e s t o s  h e c h o  s ,  n u e  v o s  a s p e c -  

t o s  c l i n i c o s  y de  l a b o r a t o r i o  de l a  i n s u f i c i e n c i a  s u p r a ­

r r e n a l  f u e r o n  d e s c r i t o s .  B A U M A N N  y K U R L A N D  

(1927) ,  d e s c r i b e n  c o m o  e n  e l  g a t o  d e s p u é s  d e  l a  s u p r a - 

r r e n a l e c t o m i a ,  e l  s o d io  s é r i c o  d i s m i n u i a  y e l  p o t a s i o  

p o r  e l  c o n t r a r i o  a u m e n t a b a ,  lo  q u e  j u n t o  c o n  l a  d e m o s  -



t r a c i ô n  d e  q u e  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  de  c l o r u r o  s o d i c o  d i s ­

m i n u i a  l o s  e f e c t o s  de  l a  e x t i r p a c i o n  de  l a s  g l a n d u l a s  -  

( B A N T IN G  y  G A I R N S ,  1926) ,  h i z o  d i r i g i r  l a  a t e n c i o n  -  

d e  l o s  i n v e s t i g a d o r e s  h a  c i a  e l  p a p e l  d e  l a  g l â n d u l a  s u ­

p r a r r e n a l  e n  l a  r é g u l a  c i o n  de  e s t o s  c a t i o n e s  y d e l  a g u a ,  

A  m e d i a  do  s d e  l a  d é c a d a  de 1 930 ,  q u e d a b a  e s t a b l e c i d o  

q u e  u n a  de  l a s  f u n c l o n e s  de  l a  g l â n d u l a  e r a  e l  m a n t e n i ­

m i e n t o  d e l  b a l a n c e  de  l o s  i o n e s  s o d i o  y p o t a s i o  e n  e l  o £  

g a n i s m o ,  a  t r a v é s  d e l  e f e c t o  q u e  a l g u n a s  d e  l a s  s u s t a n ­

c i a  s p o r  e l l a  s e g r e g a d a s  t e n i a n  s o b r e  e l  m a n e j o  r e n a l  

d e  e s t o s  e l e c t r o l i t o s *  L a  c a p a c i d a d  r e t e n e d o r a  de  s o ­

d io  de  l o s  e x t r a c t o s  s u p r a r r e n a l e s  r a d i c a b a ,  a l  m e n o s  

e n  u n  50% de  s u  a c t i v i d a d  t o t a l ,  e n  l a  l l a m a da " f r a c c i ô n  

a m o r f a " .  E s t a  e r a  u n  r e s i d u o  n o - c r i s t a l i n o  q u e  q u e d a ­

b a  d e s p u é s  de  e x t r a e r  t o d o s  l o s  e s t e r o i d e s  h a  s ta  e n t o n ­

c e s  c o n o c i d o s ,  A p a r t i r  de e s t a  f r a c c i ô n ,  H A R T M A N  

y  S P O O R  (1 9 4 0 ) ,  o b t u v i e r o n  u n  c o n c e n t r a d o  de  g r a n  c a ­

p a c i d a d  p a r a  r e t e n e r  s o d i o ,  d e n o m i n a n d o  a  l a  s u s t a n c i a  

r e s p o n s a b l e  de e s t e  e f e c t o  " f a c t o r  s o d i o " .  P o s t e r i o r -  

m e n t e ,  s e  h a  c o m p r o b a d o  q u e  no  s e  t r a t a b a  de  l a  a l d o s -



t e r o n a  p o r  no  s e r  s o l u b l e  e n  a l c o h o l  e t i l i c o  n i  c l o r o f o r -

m o .

S B L Y E  p o s t u l o  e n  1946  l a  s e p a r a c i o n  f u n c i o n a l  d e  l o s  e s ­

t e r o i d e s  e n  g l u c o  y m i n e r a l o c o r t i c o i d e s ,  n e c e s a r i a  p a r a  

l a  c o m p r e n s i o n  d e  su  t e o r i a  d e l  s i n d r o m e  g e n e r a l  de  - 

a d a p t a c i o n ,  s i n  e m b a r g o ,  n u m é r o s o s  a u t o r e s  p e n s a b a n  - 

q u e  d a d o  q u e  l a s  s u s t a n c i a s  h a s  t a  e n t o n c e s  a i s l a d a s  r e u n i a n  

e n  m a y o r  o m e n o r  g r a d o  a c t i v i d a d  m i x t a ,  n o  p a r e c i a  a b s o l u  

ta  m e n t e  n e c e s a r i a  l a  e x i s t e n c i a  d e  s u s t a n c i a s  de  a c c i o n  e x  

c l u s i v a m e n t e  m i n e r a l o c o r t i c o i d e .  S in  e m b a r g o ,  a l  c o m i e n  

z o  d e  l o s  a h o s  c i n c u e n t a ,  c o n  e l  a d v e n i m i e n t o  d e  t é c n i c a s  

de  e n s a y o  b i o l o g i c o ,  b a s a  d a s  e n  l a  a l t e r a  c i o n  de la  e x -  

c r e c i o n  r e n a l  de s o d i o  y p o t a s i o  e n  r a t a s  s u p r a r r e n a l e c -  

t o m i z a d a s ,  c o m e n z a r o n  a  a p a r e c e r  n u e v a s  e v i d e n c i a s  

en  f a v o r  de  l a  e x i s t e n c i a  d e  u n  m i n e r a l o c o r t i c o i d e ,  

s e g r e g a d o  de f o r m a  n a t u r a l  p o r  l a  c o r t e z a  s u p r a r r e n a l .

D e  e s t a  f o r m a ,  T A I T  y c o l a b o r a d o r e s  (1952) ,  i d e n t i  - 

f i c a n  a p a r t i r  de  u n  p r e p a r a d o  c o m e r c i a l  d e n o m i n a d o  

" E u c o r t o n e  ", u n a  s u s t a n c i a  c o n  p r o p i e d a d e s  r e t e -



n e d o r a s  de  s o d io  de  m o v i l i d a d  c r o m a t o g r a f i c a  s i m i l a r  a  

l a  c o r t i s o n a .  S I M P S O N  y c o l a b o r a d o r e s  (1952 ) ,  identi^ 

f i c a n  u n  c o m p u e s t o  e n  s a n g r e  c o n  i d e n t i c a  m o v i l i d a d  

c r o m a t o g r a f i c a  e n  l a  v e n a  s u p r a r r e n a l  d e l  m o n o .  L a  

n u e v a  s u s t a n c i a  p o s e i a  u n a  a c t i v i d a d  m i n e r a l o c o r t i c o i d e  

s u p e r i o r  a  lo h a s t a  e n t o n c e s  d e s c r i t o  y s e  l a  d e n o m i n o  

" E l e c t r o c o r t i n a ",  P o s t e r i o r m e n t e ,  BU SH  (1952) ,  l a  s e

p a r o  c r o m a t o g r a f i c a m e n t e  de  la  c o r t i s o n a ,  u t i l i z a n d o  un  

s i s t e m a  de  b e n c e n o - a g u a - m e t a n o l  e n  e l  q u e  c o r r i a  n u e v a  

m e n t e  l a  m u e s t r a ,  L o s  e x p e r  i m e n t o s  p r e l i m i n a r e s  de -  

m o s t r a r o n  p o s e i a  u n  n u c l e o  d e  c i c l o p e n t a n o p e r h i f r o f e n a n  

t r e n o  co n  u n  e n l a c e  no  s a t u r a d o  e n t r e  l o s  c a r b o n o s  4 y 5 

y u n  g r u p o  c e t ô n i c o  e n  e l  c a r b o n o  3 d e l  a n i l l o  A ,  e n  e l  

a n i l l o  D p r é s e n t a b a  a d e m â s  u n a  c a d e n a  l a t e r a l  o c - c e to l  

e n  p o s i c i ô n  b e t a  ( S IM P S O N  y T A I T ,  1953) ,

L a  c a r a c t e r i z a c i ô n  p o s t e r i o r  de e s t a  s u s t a n c i a ,  a  p a r t i r  

d e l  t r a b a j o  r e a l i z a d o  e n  c o l a b o r a c i o n  p o r  S I M P S O N ,  -  

T A I T ,  W E T T S T E I N ,  N E H E R ,  V ON  E U W  y R E I C H S T E I N  

(1953) ,  d io  p a s o  a l  n a c i m i e n t o  d e  l a  a l d o s t e r o n a ,  c u y a



c o n s t i t u c i o n  m o l e c u l a r  fué  d e s c r i t a  e n  su  t o t a l ! d a d  p o r  

S I M P S O N  y c o l a b o r a d o r e s  (1954) ,  a  p a r t i r  de  56 g r s .  

de  l a  h o r m o n a  o b t e n i d o s  de  u n  t o t a l  de  1000 k g ,  de  g l â n  

d u l a s  s u p r a r r e n a l e s  d e  b u e y ,

M i e n t r a s  e s t o s  h e c h o s  t e n i a n  l u g a r ,  u n a  l i n e  a  de  t r a ­

b a j o  p a r a l e l a  l l e v ô  a  l a  d e m o s t r a c i ô n  d e  l a  e x i s t e n c i a  

de  u n a  s u s t a n c i a  r e t e n e d o r a  de  s o d io  e n  l a  o r  i n a ,  

L U E T S C H E R  y D E  M ING (1950) ,  d e m u e s t r a n  s u  p r è s  en  

c i a  e n  g r a n d e s  c a n t i d a d e s  en  l a  o r  in a  de  p a c i e n t e s  afec_ 

t o s  de  e d e m a  p o r  s m d r o m e  n e f r ô t i c o ,  L o s  m i s m o s  

a u t o r e s  d e m u e s t r a n  c o m o  e s t a  s u s t a n c i a  d i s m i n u i a  c u a n  

do  te  n ia  l u g a r  u n a  d i u r e s i s  e s p o n t â n e a  ( L U E T S C H E R  y 

D E M I N G ,  1950) ,  6 i n d u c i d a  p o r  l a  c o r t i c o t r o p i n a  

( L U E T S C H E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1951) ,  C a n t i d a d e s  e l £  

v a d a s  de e s t a  s u s t a n c i a  s e  d e m o s t r a r o n  e n  l a  o r  i n a  de 

c i r r ô t i c o s  ( C H A R T  y  S H I P L E Y ,  1953) y  d e  s u j e t o s  n o r ­

m a l e s  s o m e t i d o s  a  u n a  d i e t a  c o n  e s c a s o  c o n t e n i d o  de  s o ­

d io  ( L U E T S C H E R  y A X E R A  L D ,  1954 ) ,  E  s t u d i o s  p o s t e ­



r  l o r e s  i d e n t i f i c a r o n  e s t e  f a c t o r  en  c o n t r a  do e n  l a  o r  i n a  

co n  e l  e s t e r o i d e  a l d o s t e r o n a  ( L U E T S C H E R  y C U R T I S ,  

1955,  W O L F F  y c o l a b o r a d o r e s ,  1956) .



2) C O R R E L A C I O N  A N A  TO  M O - F U N  O IONA L  D E  L A  O O R  
T E Z A  S U P R A R R E N A L

L a  d i v i s i o n  d e  l a  c o r t e z a  s u p r a r r e n a l  e n  t r è s  i s o n a s  c o n -  

c é n t r i c a s ,  fué  d e s c r i t a  i n i c i a l m e n t e  d e s d e  u n  p u n t o  de  

v i s t a  h i s t o l ô g i c o  p o r  A R N O L D  e n  18 66 ,  E s t e  a u t o r ,  b a ­

s é  s u  d e s c r i p c i o n  e n  l a  d i s p o s i c i o n  de  l a s  f i b r a s  c o n e c t i -  

v a s  y de  l o s  v a  s o s  s a n g u i n e o s  y  d e n o m i n o  a  c a d a  u n a  de  

l a s  z o n a s  c o n  l a  n o m e n c l a t u r a  a c t u a l m e n t e  u t i l i z a d a .  L a  

d e s c r i p c i o n  de l o s  e l e m e n t o s  c e l u l a r e s  q u e  c o m p o n e n  l a s  

t r è s  z o n a s  fué  h e c h a  a n o s  m a  s t a r d e  p o r  G O T T S C H A U  -  

(1 8 8 3 ) ,  L a  z o n a  g l o m e r u l o s a ,  c o n s t i t u y e  u n a  z o n a  p o -  

b r e m e n t e  de  f in i  da  a l r e d e d o r  de  l a  c o r t e z a  e n  s u  p o r  c i o n  

m a s  p e r i f é r i c a ,  f o r m a d a  p o r  c é l u l a é  de  c i t o p l a s m a  r e l a -  

t i v a m e n t e  p e q u e n o ,  e n  e l  q u e  p u e d e n  v e r s e  p e q u e n a s  c a ^  

t i d a d e s  d e  l i p i d o s .  L a  f a s c i c u l a d a ,  c o m p r e n d e  l a  m a y o r  

p a r t e  de  l a  c o r t e z a  y  s u s  c é l u l a s  c o n t i e n e n  e n  s u  c i t o p l a ^  

m a  g r a n d e s  c a n t i d a d e s  de  c o l e s t e r o l  y  s u s  e s t e r e s  lo  q u e  

l e s  da  e l  a s p e c t o  v a c u o l a d o  e n  l a s  p r e p a r a c i o n e s  u t i l i z a n -



do  m a t e r i a l  p r e v i a m e n t e  i n c l u i d o  e n  p a r a f i n a #  A  e s t a s  

c é l u l a s  s e  l a s  d e n o m i n a  c é l u l a s  c l a r a s  y  f o r m a n  c o l u m -  

n a s  q u e  s e  e x t i e n d e n  d e s d e  l a  g l o m e r u l o s a  o e n  l a s  z o ­

n a s  e n  q u e  é s t a  n o  e x i s t e  d e s d e  l a  c a p s u l a  h a s t a  l a  z o n a  

r e t i c u l a r .  E s t a  u l t i m a ,  e s t a  f o r m a d a  p o r  c é l u l a s  q u e  s e  

d i s p o n e n  c o m o  u n a  m a  l i a ,  t e n i e n d o  u n  c o n t e n i d o  l i p i d i c o  

c i t o p l â s m i c o  f i n a m e n t e  g r a n u l a r ,

L o s  nu  d e  o s  de  t o d a s  l a s  c é l u l a s  s o n  s i m i l a r e s  a  l o s  de  

o t r o s  t e j i d o s ,  s in  v a r i a c i o n e s  de  u n a  a  o t r a  z o n a .  L a  

m e m b r a n a  c e l u l a r  e x t e r n a ,  m u e s t r a  c a r a c t e r i s t i c a s  d i ^  

t i n t a s  en  l a  z o n a  g l o m e r u l o s a  e n  l a  q u e  p r é s e n t a  i n  v a g i -  

n a c i o n e s ,  r e l a c i o n â n d o s e  e n t r e  s i  l a s  d e  c é l u l a s  a d y a -  

c e n t e s ,

E l  e s t u d i o  m o r f o l o g i c o  u t i l i z a n d o  m i c r o s c o p i a  e l e c t r o m  

c a ,  p e r m i t e  d i f e r  e n c i a r  u n a  s z o n a s  de  o t r a  s p o r  s u s  c a  

r a c t e r i s t i c a s  ( L U S E ,  1967) ,  a s i  l a s  m i t o c o n d r i a s  d e  l a  

g l o m e r u l o s a  s o n  a l a r g a d a s  y  s u  m e m b r a n a  i n t e r n a  f o r m a  

c r e s t a s  l a m e l i f o r m e s ,  E l  r e t i c u l o  e n d o p l â s m i c o  a  e s t e
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n i v e l  e s  f i n a m e n t e  v e s i c u l a d o .  L a s  m i t o c o n d r i a s  d e  l a s  

z o n a s  i n t e r n a  y  m e d i a  s o n  m a s  e s f e r i c a s  y  l a s  c r e s t a s  

a p a r e c e n  c o m o  p e q u e n a s  i n v a g i n a  c l o n e s  t u b u l a r  e s  e n  la  

f a s c i c u l a d a  y  e l o n g a d a s  c o n  c r e s t a s  t u b u l a r  e s  y  a p l a n a -  

d a s  e n  l a  r e t i c u l a r .

L a  d e s c r i p c i o n  de  l a  e x i s t e n c i a  de  z o n a s  d é f i n i  da  s d e s d e  

u n  p u n t o  de  v i s t a  h i s t o l ô g i c o ,  h i z o  s u r g i r  l a  p r e g u n t a  de  

l a  s i g n i f i c a c i ô n  f u n c i o n a l  d e  c a d a  u n a  de  e l l a s .  E n  1940  

SWAN s u g i e r e ,  b a s â n d o s e  e n  lo  h a s t a  e n t o n c e s  d e s c r i t o ,  

q u e  l a  g l o m e r u l o s a  s é r i a  p r o d u c t o r a  de  h o r m o n a  s r e s ­

p o n s a b l e s  d e l  m a n t e n i m i e n t o  d e l  e q u i l i b r i o  e l e c t r o l i t i c o  

y  a l  m e n o s  e n  p a r t e  i n d e p e n d i e n t e  d e  l a  h o r m o n a  a d r e n o -  

c o r t i c o t r o p a  (A C T H ) ,  e n  t a n t o  q u e  l a s  r e s t a n t e s  lo  s e r i a n  

d e  l a s  h o r m o n a  s q u e  i n f l u y e n  s o b r e  e l  m e t a b o l i s m o  de  

l o s  h i d r a t o s  de  c a r b o n o  y  de  l a s  p r o t e i n a s .  E n  1948 ,  

C H E S T E R  J O N E S ,  d e s c r i b e  l a  t e o r i a  z o n a l ,  a  p a r t i r  de  

l o s  t r a b a j o s  de  SWAN (1940 ) ,  S A R A S O N  (1943)  y  D E A N E  

y  G R E E P  (1946 ) ,  a t r i b u y e n d o  a  l a  f a s c i c u l a d a  l a  s e c r e -  

c i ô n  de  g l u c o c o r t i c o i d e s ,  e n  t a n t o  q u e  l a  r e t i c u l a r  p r o -



d u c i r i a  a n d r o g e n o s .

L a  c o n f i r m a c i o n  de  l a  i n d e p e n d e n c i a  f u n c i o n a l  de  c a d a  

u n a  d e  l a s  z o n a s ,  q u e d o  e s t a b l e c i d a  e n  l o s  t r a b a j o s  in i  

d a l e s  s o b r e  b a s e s  m o r f o l o g i c a s , u t i l i z a n d o s e  p o s t e r i o r  

m e n t e  m é t o d o s  de  i n c u b a  c i o n  i n - v i t r o  de  g l a n d u l a s  s u ­

p r a r r e n a l e s .  L a  d e m o s t r a c i ô n  d e  l a  r e l a c  io n  e x i s t e n -  

t e  e n t r e  z o n a  g l o m e r u l o s a  y s e c r e c i ô n  m i n e r a l o c o r t i ­

c o i d e ,  s e  b a s ô  i n i c i a l m e n t e  en  e l  h a l l a z g o  m o r f o l ô g i c o  

d e  h i p e r t r o f i a  de d ie  h a  z o n a  e n  r a t a s  c r ô n i c a m e n t e  d e -  

p l e c c i o n a d a s  de s a l  (D E A N E  y c o l a b o r a d o r e s ,  1948) ,  e n  

l a  a u s e n c i a  d e  a t r o f i a  de  d i c h a  z o n a  e n  e l  a n i m a l  h ip o H  

s e c t o m i z a d o  (D E A N E  y G R E E P ,  1947) y e n  l o s  c a m b i o s  

c i t o l ô g i c o s  i n d u c i d o s  e n  l a  g l o m e r u l o s a  d e  r a t a s  t r a t a - 

d a s  c o n  1 1 - d e o x i c e r t i c o s t e r o n a  ( G R E E P  y  D E A N E ,  1947) 

P o s t e r  i o r m e n t e ,  A Y R  ES y c o l a b o r a d o r e s  (1956) ,  c o m -  

p r u e b a n  q u e  e n  l a  i n c u b a  c i o n  de g l a n d u l a s  de  b u e y  p r e ­

v i a m e n t e  d é c a p s u l a  d a s ,  no  s e  o b t e n i a  a l d o s t e r o n a ,  lo 

q u e  a t r i b u y e r o n  a l  a r r a n c a m i e n t o  de  l a  m a y o r  p a r t e  de 

la  z o n a  g l o m e r u l o s a  a l  d e c a p s u l a r . T r a b a j o s  p o s t e r i o



13.  -

r e s  e n  l a  r a t a  h a n  c o n f i r m a d o  q u e  l a  a l d o s t e r o n a  s e  sinte^ 

t i z a  u n i c a m e n t e  e n  l a  z o n a  g l o m e r u l o s a  ( L U CIS y c o l a b o ­

r a d o r e s ,  1961;  S H E P P A R D  y c o l a b o r a d o r e s ,  1963;  T A I T  

y c o l a b o r a d o r e s ,  1970) .  L a  i n c u b a  c i o n  de  c o r t e s  de  t e j i -  

do  a d r e n a l  e n  p r e s e n c i a  de  p r e c u r s o r e s  e s t e r o i d e o s  a d e - 

c u a d o s  h a n  d e m o s t r a d o  i g u a l m e n t e  e n  e l  h o m b r e  q u e  e s a  

z o n a  c o n s t i t u y e  l a  p r i n c i p a l  f u e n t e  de  p r o d u c  c i o n  de  la  h o £  

m o n a ,  s i  b i e n  l a  a l m a c e n a  e n  c a n t i d a d  e s c a s a  de 0, 39 

p g / g  ( N E H E R ,  1958) .

S I E B E N M A N N  (1959) ,  d e s c r i b i o  u n  c a s o  m u  y  i n t e r  e s a n t e  

d e  n e c r o s i s  s u b t o t a l  d e  l a  g l â n d u l a  s u p r a r r e n a l  e n  u n  p a ­

c i e n t e  a f e c t o  de  s i n d r o m e  de  C u s h i n g .  E l  e s t u d i o  p o s t £  

r i o r  a  l a  n e c r o p s i a  m o s t r o  q u e  en  d i c h a  g l â n d u l a  de  la  

z o n a  f a s c i c u l a d a  y r e t i c u l a r  e s  t a  b a n  c o m p l e t a m e n t e  d e s  - 

t r u i d a s ,  e l  e s t u d i o  de la  c o m p o s i c i ô n  de  l a  p o r  c i o n  r e s ­

t a n t e  m o s t r o  q u e  e l  95% de  l o s  e s t e r o i d e s  e r a  a l d o s t e r o ­

n a ,  e n  t a n t o  q u e  e n  l a  g l â n d u l a  c o n t r a l a t e r a l  e s t a  h o r m o n a  

s u p o n i a  s o l a m e n t e  e l  3, 6% de  l o s  e s t e r o i d e s .
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E n  c i r c u n s t a n c i a s  n o r m a l e s  l a  s u p r a r r e n a l  e s  e l  u n i c o  

l u g a r  de  p r o d u c c i o n  de  a l d o s t e r o n a ,  d e m o s t r a n d o  s e  a u  

s e n c i a  d e  s e c r e c i o n  y de  e l i m i n a c i o n  u r i n a r i a  de  l a  h o £  

m o n a  e n  p a c i e n t e s  co n  e n f e r m e d a d  de  A d d i s o n  (H ERM A N  

DO y c o l a b o r a d o r e s ,  1957) y  e n  p a c i e n t e s  a d r e n a l e c t o ­

m i z a d o s  (K O W A R S K I  y c o l a b o r a d o r e s ,  1964 ) .  S in  e m ­

b a r g o ,  e x i s t e  e v i d e n c i a  e n  f a v o r  d e  p r o d u c c i o n  e x t r a a d r £  

n a l  d e l  m i n e r a l o c o r t i c o i d e ,  c o m o  d e m o s t r a r o n  L A ID L A W  

y c o l a b o r a d o r e s  ( 1958) e n  u n a  e m b a r a z a d a  p r e v i a m e n t e  

a d r e n a l e c t o m i z a d a  b i l a t e r a l m e n t e ,  q u e  p r e s e n t a b a  é l i m i ­

n a  c i o n e  s s i g n i f i c a t i v a s  de  a l d o s t e r o n a  e n  o r i n a .  E l  o r i ­

g e n  de  l a  h o r m o n a  s é r i a  la  p l a c e n t a  y  e n  f a v o r  de  e l l o  

i r i a  l a  d e m o s t r a c i ô n  p o r  a l g u n o s  a u t o r e s  d e  a l d o s t e r o n a  

e n  e x t r a c t o s  p l a c e n t a r i o s  ( M A J N A R I C H  y D I L L O N ,  1954) .
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3) B IO S IN T E S IS  Y M E T A B O L I S M O  D E  LA  A L D O S T E R O N A

a) B i o s i n t e s i s

L a s  h o r m o n a  s c o n o c i d a s  q u e  p r o d u c e  l a  c o r t e z a  s u p r a r r e ­

n a l  s o n  e s t e r o i d e s  y s u  b i o s i n t e s i s  t i e n e  l u g a r  a  t r a v é s  de  

u n a  s e r i e  de  r e a c c i o n e s  c a t a l i z a d a s  p o r  s i s t e m a s  e n z i m a -  

t i c o s  de  d i s t r i b u c i ô n  i n t r a c e l u l a r  q u e  v a r i a n  s e g u n  l o s  d i s -  

t i n t o s  t i p o s  de  c é l u l a s .  E l  n u c l e o  i n i c i a l  de  s i n t e s i s  e n  l a  

g l â n d u l a  n o r m a l  e s  e l  c o l e s t e r o l ,  c u y a  e x i s t e n c i a  e n  l a  c o £  

t e z a  s u p r a r r e n a l  e n  f o r m a  de e s t e r e s  de  c o l e s t e r o l ,  e s  un  

h e c h o  c o n o c i d o  d e s d e  h a  ce  m â s  d e  s e  s e n t a  a n o s  ( B E U M E R  

1914) ,  L a  z o n a  g l o m e r u l o s a  d e l  h o m b r e ,  a  d i f e r e n c i a  de 

o t r a s  e s p e c i e s  a n i m a l e s ,  e s  e s p e c i a l m e n r e  r i c a  e n  e l l o  s 

(E L IA S  y  P A U  L Y ,  1 9 5 6 ) .  E l  c o l e s t e r o l  p u e  d e  o r i g i n a r  s e  

a  p a r t i r  de  s i n t e s i s  e n  l a  p r o p i a  g l â n d u l a ,  o b i e n  e s  t o m a -  

do  d e  l a  c i r c u l a  c i o n ,  v a r i a n d o  l a  p r o p o r c i ô n  de  e s t o s  d o s  

o r i g e n e s  de  u n a  s e s p e c i e s  a  o t r a s  ( W E R B IN  y  C H A I K O F F  

19 6 1 ) .  L a  s i A t e s i s  t i e n e  l u g a r  a  p a r t i r  d e l  a c e t a t o ,  m e -
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d i a n t e  u n a  s e r i e  de  r e a c c i o n e s  e n  l a s  q u e  p a r t i c i p a n  e l  

a c e t i l - c o e n z i m a  A ,  e l  a c i d o  m e v a l o n i c o ,  e s c u a l e n o ,  l a  

n o s t e r o l ,  z i m o s t e r o l  y  d e m o s t e r o l .  L a  a  c u m u l a  c i  on  

d e  c o l e s t e r o l  e n  l a  a d r e n a l  e s  e s t i m u l a  d a  p o r  e l  A C T H  

(A L T O N  y G O O D A L L ,  1969) .

E l  p r i m e r  p r o d u c t o  d e l  m e t a b o l i s m o  d e l  c o l e s t e r o l  q u e  

s e  e n c u e n t r a  en  l a  s u p r a r r e n a l  e n  c a n t i d a d e s  s i g n i f i c a ­

t i v a s  e s  l a  p r e g n e n o l o n a ,  q u e  c o n s t i t u y e  e l  p r e c u r s o r  

de  l a s  h o r m o n a  s e s t e r o i d e a s  de  l o s  a n i m a l e s  v e r t e b r a  - 

d o s ,  A p a r t i r  de  e l l a ,  l a  b i o s i n t e s i s  de  l a  a l d o s t e r o ­

n a ,  c o n t e n i d a  e n  l a  f i g u r a  1, t i e n e  l u g a r  a  t r a v é s  de

u n a  s e r i e  de  c a m b i o s  q u e  in  d u  y e n  o x i d a c i o n e s ,  u n

5 4
c a m b i o  d e l  d o b l e  e n l a c e  A a  la  p o s i c i ô n  A y

l a  i n t r o d u c c i o n  d e  g r u p o  s h i d r ô x i l o  a d i c i o n a l e s ,  q u e

d a n  l u g a r  s u c e s i v a m e n t e  a  l a  f o r m a c i ô n  de  l a  1 1 - d e o -

x i c o r t i c o s t e r o n a ,  c o r t i c o s t e r o n a ,  18 - h i d r o x i c o r  t i c o £

t e r o n a  y, p o r  u l t i m o ,  a l d o s t e r o n a .
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L o s  p a s o s  i n i c i a l e s  e n  su  g e n e s i s  t i e n e n  l u g a r  f u n d a m e ^  

t a l m e n t e  en  las .  z o n a s  f a s c i c u l a d a  y r e t i c u l a r ,  q u e d a n d o  

c o n f i n a d a  a l a  z o n a  g l o m e r u l o s a  l a  c o n v e r s i o n  f i n a l  de  

c o r t i c o s t e r o n a  a a l d o s t e r o n a .  L a  c o n v e r s i o n  i n i c i a l  de  

p r e g n e n o l o n a  a p r o g e s t e r o n a  y l a  h i d r o x i l a c i o n  de  e s t a  

e n  e l  c a r b o n o  21 o r i g i n a n d o  la  1 1 - d e o x i c o r t i c o s t e r o n a  

e s  c a t a l i z a d a  p o r  a c c i o n  de  e n z i m a s  m i c r o s o m a l e s . E l  

e s t e r o i d e  a s i  f o r m a d o  p a s a  a  l a s  m i t o c o n d r i a s  d o n d e  

t i e n e n  l u g a r  l a s  t r a n s f o r m a  c l o n e s  s u c e s i v a s  h a  s ta  l a  a l ­

d o s t e r o n a .

E l  e s t e r o i d e  a s i  s i n t e t i z a d o  e s  e l  1 1 - 1 8  h e m i a c e t a l  de 

11 B ,  2 1 . - d i h i d r o x i - 3 ,  20 -  d io x o  - 4 - p r e g n e n o ,  18-11 .

L a  t a b l a  I c o n t i e n e  l a s  p r i n c i p a l e s  c a r a c t e r i s t i c a s  f i s i -  

c o - q u i m i c a s  de  l a  h o r m o n a .

L a  p r o d u c c i o n  de  a l d o s t e r o n a  e n  e l  a d u l t o  n o r m a l  o s c i l a  

d i a r i a m e n t e  e n t r e  50 y . 250 y g / 2 4  h o r a s  ( T A I T  y c o l a  -

b o r a d o r e s ,  1961) ,  s i e n d o  m a s  b a j a  e n  n i n o s  ( W E L D C N  y



T A B L A  I

P R O P I E D A D E S  F I S I C O - Q U I M I C A S  D E  LA A L D O S T E R O N A

F o r m u l a  e m p i r i c a  : 0 ^ ^  O^

- C o m p o s i c i o n  e l e m e n t a l  : c a r b o n  = 69,  9 %

h i d r o g e n o  = 7 , 8 3  %

o x i g e n o  = 22 ,  2 %

- P e s o  m o l e c u l a r  : 3 6 0 , 4 4

- P u n t o  de  f u s i o n  : 1 6 4 9 0  ( f o r m a  a n h i d r a )

1 0 8 - 1 1 2 9 0  ( f o r m a  c r i s t a l i n a ]

25
- R o t a  c io n  e s p e c i f i c a  : e n  c l o r o f o r m o  ^  4- 1609

e n  a c e t o n a 23
D

1 5 2 . 2 9

- E s p e c t r o  de  a b s o r c i o n  u l t r a v i o l e t a :

( en  a l c o h o l  e t i l i c o )  m à x i m o  = 240  -

lo g  E  = 4 , 2 0  ( a l d o s t e r o n a  m o  
n o h i d r a t o )

-  S o l u b i l i d a d  e n  a g u a  1, 2 x  1 o"  ̂ m o l e s / l i t r o .



20

c o l a  b o r a  d o r  e s ,  1967)  y e n  a n c i a n o s  ( F L O O D  y c o l a b o r a d o -  

r e s ,  1967) .

L a  b i o s i n t e s i s  de  l a  a l d o s t e r o n a  p u e d e  s e r  i n h i b i d a  p o r  u n a  

s e r i e  de  c o m p u e s t o s :

a n f e n o n a  B .  Sup  r i m e  l a  s e c r e c i o n  de  l o s  e s t e r o i ­

de  s a d r e n a l e s  p o r  i n h i b i c i o n  e n z i m a t i c a ,  C o m o  

c o n s e c u e n c i a  d e  e l l o  s e  p r o d u c e  u n a  d e s v i a c i o n  d e l  

m e t a b o l i s m o  n o r m a l  de  l a  g l a n d u l a  c o n  a u m e n t o  de 

l a  p r o d u c c i o n  de  p r o g e s t e r o n a .

E s  d e m a s i a d o  t o x b o a  p a r a  e l  u s o  c l i n i c o  c o m o  t r a - 

t a m i e n t o  de  c a r c i n d m a s  s u p r a r f e n a l e s  o e n  h ipe raQ  

d o s t e r o n i s m o s .

O p * -D D D  - Su  a d m i n i s t r a  c i o n  p r o d u c e  u n a  d i s m i n u

c i o n  e n  l a  e x c r e c i o n  u r i n a r i a  d e  a l d o s t e r o n a ,  a l  igual  

q u e  l a  de  e s t e r o i d e s  1 7 - o x o g e n i c o s ,  1 7 - o x o e s t e r o i d e s  

y p r e g n a n e t r i o l e s .  A l  i g u a l  q u e  l a  a n t e r i o r  e s  dema< 

s i a d o  t o x i c a  p a r a  su  u t i l i z a c i o n  r u t i n a r i a .
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A m i n o g l u t e t i m i d e  -  I n h ib e  l a  c o n v e r s i o n  de  c o l e  s t e ­

r o l  a  20 ût - h i d r o x i c o l e s t e r o l ,  p o r  e l l o  i n t e r f i e r e  l a  

s i n t e s i s  de  a l d o s t e r o n a ,

M e t o p i r o n a  -  E s  u n  i n h i b i d o r  de  l a  11 B - h i d r o x i -  

l a  s a  y  de  l a  1 8 - h i d r o x i l a c i o n ,  L a  s i n t e s i s  de  a l d o s ­

t e r o n a  e s  i n t e r r u m p i d a  a  n i v e l  de  l a  1 1 - d e o x i c o r t i c o s ^  

t e r o n a ,

SU -  905 5  -  D i s m i n u y e  l a  p r o d u c c i o n  d e  l a  h o r m o n a ,  

a u m e n t a n d o  l a  s i n t e s i s  de  c o r t i c o s t e r  o n a ,  a l  i n h i b i r  

l a  1 8 - h i d r o x i l a c i o n ,

T r i p a r a n o l  « B l o q u e a  l a  s i n t e s i s  de  c o l e s t e r o l  a l  i n ­

h i b i r  l a  c o n v e r s i o n  de  d e s m o s t e r o l  a  c o l e s t e r o l ,

I n h i b i d o r  e s  d e  l a  s i n t e s i s  de  p r o t e i n a s  -  E j e m p l o  de 

e l l o  e s  l a  p u r o m i c i n a ,  q u e  i n h i b e  l a  s i n t e s i s  e n  u n  p a -  

s o  p o s t e r i o r  a  l a  c o r t i c o s t e r  o n a .
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O u a b a i n a  - Su m e c a n i s m o  d e  a c c i o n  no  e s  b i e n  c o n o c i -  

do p e r o  p r o b a b l e m e n t e  a c t u a  i n h i b i e n d o  l a  |N a  ' 4 K j  - 

-  A T P a s a ,  a l t e r a n d o  de e s t a  f o r m a  e l  g r a d i e n t e  de  p o t a -  

s i o  e n t r e  l o s  f l u i d o s  e x t r a  e i n t r a c e l u l a r  y de  f o r m a  s e ­

c u n d a r i a  a  e s t a  a l t e r a c i o n  i n h i b e  la  s i n t e s i s  de  a l d o s t e ­

r o n a .

b) T r a n s p o r t e  de  a l d o s t e r o n a  e n  l a  s a n g r e

A f in  de  e j e r c e r  s u s  a c c i o n e s ,  l a  a l d o s t e r o n a  e s  t r a n s p o r t a  

d a  a t r a v e s  de  l a  c i r c u l a  c i o n  d e s d e  l a  g l a n d u l a  s u p r a r  r e n a l  

h a s t a  l o s  d i f e r e n t e s  o r g a n o s  s o b r e  l o s  q u e  a c t u a .

Su p a  so  a t r a v e s  de  l a  c i r c u l a c i o n  lo  r e a l i z a  d e  d o s  f o r m a s ,  

l i b r e  y  l i g a d a  a  l a s  p r o t e i n a s  p l a s m a t i c a s .

A p r o x i m a d a m e n t e  u n  5 0 -7  0% de la  a l d o s t e r o n a  c i r c u l a n t e  

v a  l i g a d a  a  l a s  p r o t e i n a s  (D AV IDSO N  y c o l a  b o r a d o r  e s ,  1962), 

f u n d a m e n t a l m e  n t e  a  l a  a l b u m i n a ,  g l o b u l i n a  p o r t a d o r a  de  e s t e r q i
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d e s  o t r a n s c o r t i n a  y l a  a   ̂ g l u c o p r o t e i n a  a c i d a .

L a  a l b u m i n a  t i e n e  e s c a s a  a f i n i d a d  p o r  l o s  e s t e r o i d e s  p e r o  ■ 

p o s e e  u n a  g r a n  c a p a c i d a d  de  l i g a z o n ,  C u a n t o  m a  s p o l a r  

s e a  u n  e s t e r o i d e ,  e s t o  e s ,  c u a n t o  s m a s  g r u p o s  h i d r o x i l o  

p o s e a ,  m e n o r  e s  s u  u n i o n  a  l a  a l b u m i n a ,  de  a q u i  q u e  l a  ^  

d o s t e r o n a  s e  l i g u e  a e l l a  en  m a y o r  p r o p o r c i o n  q u e  e l  c o r ­

t i s o l ,  a l  c o n t r a r i o  de  lo  q u e  s u c e d e  c o n  l a  t r a n s c o r t i n a .

L a  p r e s e n c i a  de  a c i d o s  g r a s o s  e n  s a n g r e  d i s m i n u y e  l a  a f i ­

n i d a d  de  l a  p r o t e i n a  p o r  l o s  e s t e r o i d e s  ( W E S T P H A L ,  1971) ,

L a  t r a n s c o r t i n a  e s  u n a  a  1- g l o b u l i n a  q u e  a l  c o n t r a r i o  de  la  

a n t e r i o r  t i e n e  u n a  g r a n  a f i n i d a d  p o r  l o s  e s t e r o i d e s ,  p e r o  

c o n  e s c a s a  c a p a c i d a d  de  l i g a z o n .  C u a n t o  m a s  p o l a r  e s  un  

e s t e r o i d e ,  m a s  f u e r t e m e n t e  s e  l i g a  a  l a  p r o t e i n a ,  p o r  lo  -  

que  p o s e e  u n a  g r a n  a f i n i d a d  p o r  e l  c o r t i s o l  y m e n o r  p a r a  l a  

a l d o s t e r o n a .

L a  i m p o r t a n c i a  de  l a  - g l u c o p r o t e i n a  a c i d a ,  a l  i g u a l  q u e  

l a  a n t e r i o r ,  t i e n e  m a y o r  a f i n i d a d  p o r  e s t e r o i d e s  r i c o s  en
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g r u p o s  h i d r o x i l o ,  p o r  l o  q u e  de  b e  l i g a r  a l d o s t e r o n a  e n  p r o  

p o r c i o n  e s c a s a .

L a  e x i s t e n c i a  d e  u n a  f r a c c i o n  l i g a d a  e n  e l  t r a n s p o r t e  de  l a  

a l d o s t e r o n a ,  p e r m i t e  u n a  p r o l o n g a c i o n  de  l a  v i d a  m e d i a  de  

l a  h o r m o n a ,  p o r  no  d e g r a d a r s e  e s t a  f r a c c i o n  a  s u  p a s o  p o r  

e l  h i g a d o ,  P o r  o t r o  l a  do,  l a  a l d o s t e r o n a  l i g a d a  a  p r o t e i ­

n a s  s i r v e  c o m o  r é s e r v a  a  e f e c t o s  b i o l ô g i c o s ,  ya  q u e  e x i s t e  

u n  e q u i l i b r i o  d i n à m i c o  e n t r e  e s t a  p o r c i o n  y  l a  q i e  c i r c u l a  

l i b r e ,  q u e  c o n s t i t u y e  a q u e l l a  p a r t e  de  l a  h o r m o n a  d i s p o n i ­

b l e  b i o l ô g i c a m e n t e  p a r a  a c t u a r  e n  l o s  d i f e r e n t e s  t e j i d o s .

L a  c o n c e n t r a  c i o n  de  l a  h o r m o n a  e n  s a n g r e  p e r i f é r i c a  v i e n e  

d e t e r  m i n a  da  p o r  l a  t a  s a  de  s e c r e c i o n  de  l a  z o n a  g l o m e r u l o  

s a  de  l a  s u p r a r r e n a l  y  p o r  l a  v e l o c i d a d  c o n  q u e  e s  a c l a r a d a  

d e  l a  c i r c u l a c i o n ,  b i e n  p o r  i n c o r p o r a  c i o n  a  d i f e r e n t e s  t e j i -  

d o s  y  l a s  c o n s i g u i e n t e s  t r a n s f o r m a c i o n e s  m e t a b ô l i c a s ,  b i e n  

p o r  e l i m i n a c i ô n  d e l  e s t e r o i d e  o s u s  m e t a b o l i t o s  p o r  e l  r i n o n .
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c)  M e t a b o l i s m o  de  la  a l d o s t e r o n a

E l  e s t u d i o  d e l  m e t a b o l i s m o  de  l a  a l d o s t e r o n a  s e  i n i c i o  c o n

3l a  u t i l i z a c i o n  de  h o r m o n a  m a r c a d a  co n  t r i t i o  (H ) o c a r  -  

14b o n o - 1 4 ( C  ) , C u a n d o  u n a  d o s i s  d e  h o r m o n a  m a r c a d a  se  

i n y e c t a  p o r  v i a  e n d o v e n o s a ,  l a  r a d i a c t i v i d a d  p l a s m a t i c a  a ^  

c i e n d e  r a p i d a m e n t e  p a r a  d i s m i n u i r  e n  u n a  c u r  v a  q u e  T A I T  

y c o l a b o r a d o r e s  (1961) d e s c r i b i e r o n  p o r  m e d i o  de  d o s  f a c -  

t o r e s  e x p o n e n c i a l e s .  E s t e  h e c h o  p e r m i t i o  a  l o s  m i s m o s  

a u t o r e s  h a b l a r  de  l a  e x i s t e n c i a  de d o s  " p o o l s "  en  e l  m e t a ­

b o l i s m o  y t r a n s p o r t e  de  l a  a l d o s t e r o n a ,  E l  p r i m e r o  de  

e l l o s  (poo l  i n t e r n o ) ,  e n t r a r i a  r a p i d a m e n t e  e n  e q u i l i b r i o  

c o n  e l  e s t e r o i d e  s e g r e g a d o  o i n y e c t a  do ,  m i e n t r a s  q u e  e l  

s e g u n d o  (poo l  e x t e r n o )  , lo  h a r i a  de  f o r m a  m a s  l e n t a .  L a  

s u m a  de  a m b o s  p o o l s  c o n s t i t u i r i a  e l  v o l u m e n  de  d i s t r i b u -  

c i ô n  de  l a  h o r m o n a  q u e  T A I T  y  c o l a b o r a d o r e s  (1962) e s U  

m a r o n  e n  40  l i t r o s ,  r e p a r t i d o s  25 e n  e l  p r i m e r o  d e  l o s  

p o o l s  y 15 e n  e l  s e g u n d o  de  e l l o s .  E  s t u d i o s  p o s t e r i o r  e s  

de  LU E  TS C H E R  y c o l a b o r a d o r e s  (1966) ,  p e r m i t i e r o n  e s -



t a b l e c e r  l a  e x i s t e n c i a  de  h a s t a  8 c o m p a r t i m e n t e s  e n  l o s  

q u e  l a  h o r m o n a  i n y e c t a  da  p o d r i a  d i s t r i b u i r  s e ,  E l  p r i ­

m e r o  de  e l l o s  v e n d r i a  r e p r e s e n t a d o  p o r  e l  j i a s m a ,  d e s ­

de  ql  q u e  l a  h o r m o n a  p a s a r i a  e n  a m b o s  s e n t i d o s  h a c i a  dos  

c o m p a r t i m e n t e s  r e p r e s e n t a d o  s p o r  e l  p o o l  i n t e r n e  y e l  e x  

t e m o  q u e  no  t e n d r i a n  u n e  s l i m i t e s  a n a t ô m i c o s  d e f i n i d o s .

E l  c u a r t o  c o m p a r t i m e n t e  s e r i a n  l o s  r i h o n e s ,  d e s d e  l o s  

c u a l e s  l a  a l d o s t e r o n a  p o d r i a  p a s a r  a l  q u i n t e  r e p r e s e n t a ­

do  p o r  l a  o r i n a ,  E l  h i g a d o  c o n s t i t u i r i a  e l  s e x t o  c o m p a r ­

t i m e n t e  e n  e l  q u e  e l  e s t e r o i d e  se  c o n j u g a r i a ,  p a s a n d o  p o £  

t e r i o r m e n t e  a l  e s p a c i o  v a s c u l a r  y e x t r a  v a  s c u l a r  q u e  c o n ^  

t i t u i r i a n  l o s  d o s  u l t i m e s  c o m p a r t i m e n t e s .

D a d o  q u e  e l  v o u m e n  de  d i s t r i b u c i o n  de  l a  h o r m o n a  e s  m a ­

y o r  q u e  e l  a g u a  c o r p o r a l  t o t a l  (T A I T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1962 , 

L U E T S C H E R  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1966),  u n a  p a r t e  de  l a  a l ­

d o s t e r o n a  d e b e  p e n e t r a r  e n  e l  i n t e r i o r  de  l o s  t e j i d o s  c o r -  

p o r a l e s ,  h a c i é n d o l o  f u n d a m e n t a I m e n t e  en  e l  r i n ô n ,  h i g a ­

do ,  c o r a z o n ,  p u l m o n e s ,  m u s c u l o  e s t r i a d o  y d u o d e n o
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(S U L Y A  y  c o l a b o r a d o r e s  1963 ,  H O L L A N D E R  y  c o l a b o r a d o ­

r e s ,  1 9 6 6 ).

E l  a n a l i s i s  de  l a  c u r v a  de  d e s a p a r i c i ô n  d e l  p l a s m a  d e  l a  

h o r m o n a  i n y e c t a d a ,  p e r m i t i o  a d e m â s  e l  c a l c u l e  de  l a  v i ­

da  m e d i a  de  l a  a l d o s t e r o n a ,  q u e  C H E V I L L E  y  c o l a b o r a d o ­

r e s  ( 1 9 6 6 ), c a l c u l a r o n  e r a  de 20 m i n u t e s  t e n i e n d o  e n  c u e n -  

t a  l a  d i n a m i c a  de  d i s  t r i b u  ci  on  e n  l o s  e c h o  c o m p a r t i m e n t e s  

a n t e s  c i t a d o s .  S in  e m b a r g o ,  l a  v i d a  m e d i a  e f e c t i v a  d e l  

e s t e r o i d e  e s  s in  d u d a  m a s  l a r g a ,  t e n i e n d o  e n  eu  e n t a  su  U 

g a z o n  a  l a s  p r o t e i n a s  p l a s m a t i c a s .

L a  d é g r a d a  c i o n  de  l a  a l d o s t e r o n a  t i e n e  l u g a r  p r i n c i p a l m e n  

t e  e n  e l  h i g a d o ,  e n  e l  q u e  se  f o r m a n  d e r i v a d o s  i n a c t i v o s  

d i h i d r o  y t e t r a h i d r o ,  q u e  s e  c o n j u g a n  co n  e l  a c i d o  g l u c u -  

r ô n i c o ,  s i e n d o  p o s t e r i o r  m e n t e  e l i m i n a d o  e n  l a  o r i n a .  E l  

r i n o n  c o n s t i t u y e  e l  s e g u n d o  o r g a n o ,  e n  i m p o r t a n c i a ,  en  

e l  q u e  t i e n e  l u g a r  l a  d e g r a d a c i o n  d e l  e s t e r o i d e ,  e l i m i n a n -  

d o s e  t a m b i é n  l o s  p r o d u c t o s  e n  é l  f o r m a d o  s p o r  l a  o r i n a .  

U n a  p e q u e n a  c a n t i d a d  de  a l d o s t e r o n a  e s  é l i m i n a  da  c o m o
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t a l ,  r e p r e s e n t a n d o  a p r o x i m a d a m e n t e  e l  1% d e l  t o t a l  

( F L O O D  y c o l a b o r a d o r e s ,  1961) ,

D e s p u e s  de u n a  i n y e c c i o n  de  a l d o s t e r o n a  t r i t i a  d a ,  e l  

81% de  l a  r a d i a c t i v i d a d  a p a r e c e  en  l a  o r i n a  de  l a s  p i û  

m e r a s  24 h o r a s ,  a l c a n z a n d o s e  e l  91% de  e l i m i n a c i ô n  

e n  d o s  d i a s  ( F L O O D  y c o l a b o r a d o r e s ,  19 6 1 ) .  De l o s  

m e t a b o l i t o s  e x c r e t a d o s  e n  l a  o r i n a ,  u n  c o n j u g a d o  a  c i  

d o - l à b i l ,  l a  a l d o s t e r o n a  - 18 - g l u c u r o n i d o ,  f o r m a  da e n  

e l  r i n ô n ,  r e p r é s e n t a  e l  1 Q% d e l  t o t a l  d e  l a  p r o d u c c i o n  

y e s  e l  m a s  f r e c u e n t e m e n t e  u t i l i z a d o  c o m o  m e d i d a  de  

l a  e x c r e c i ô n  u r i n a r i a  de  l a  h o r m o n a .

L a  d e s a p a r i c i ô n  de  l a  c i r c u l a c i ô n  de  l a  a l d o s t e r o n a  d é ­

p e n d e  de  u n a  s e r i e  de  f a c t o r e s ,  c o m o  s o n ,  l a  p é n é t r a - 

c i ô n  en  d i f e r e n t e s  t e j i d o s ,  l a s  t r a n s f o r m a c i o n e s  m e t a ­

b ô l i c a s  e n  e l l o s  ( f u n d a m e n t a l m e n t e  h i g a d o  y  r i n ô n ) ,  y  l a  

p é r d i d a  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a  l i b r e .
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L a  r e l a c i ô n  e n t r e  l a  t a  s a  de  s e c r e c i o n  d e  l a  h o r m o n a  y  la  

c o n c e n t r a  c i o n  e n  s a n g r e ,  e s  u n  r e f l e j o  de  l a  v e l o c i d a d  de 

su  t r a n s f o r m a c i ô n  m e t a b ô l i c a .  E s t e  m d i c e  u t i l i z a d o  i m  

c i a l m e n t e  p o r  P E A R L M A .N  en  1957 ,  e s  lo  q u e  h o y  c o n o c £  

m o s  c o m o  ta  s a  de  a c l a r a m i e n t o  m e t a b ô l i c o ,  s i m i l a r  e n  

s u  c o n c e p t o  a l  a c l a r a m i e n t o  r e n a l  y  q u e  r e p r é s e n t a  e l  v o  

l u m e n  p l a s m à t i c o  a c l a r a d o  d e l  e s t e r o i d e  e n  l a  u n i d a d  de  

t i e m p o .  E l  a c l a r a m i e n t o  m e t a b ô l i c o  de  u n  a d u l t o  n o r m a l  

e s  a p r o x i m a d a m e n t e  1600 l i t r o s / d i a ;  s o l a m e n t e  u n  15% de  

e l  t i e n e  l u g a r  e n  l o s  r i n o n e s  (A Y E R S  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1962) ,  

e l  r e s t o  s e  p r o d u c e  e n  e l  h i g a d o ,  p o r  lo  q u e  e s a  c i f r a  e s  

s i m i l a r  a l  f l u j o  p l a s m a t i c o  h e p à t i c o ,  de  a q u i  quÆ l a s  e n -  

f e r m e d a d e s  q u e  p r o d u c  e n  u n a  a l t e r a c i ô n  de  l a  f u n c i ô n  h e  - 

p à t i c a  s e  t r a d u z c a n  e n  c a m b i o s  d e l  a c l a r a m i e n t o  m e t a b ô ­

l i c o  de  l a  h o r m o n a .
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4) P A P E L  F I S I O L O G I C O  D E  LA  A L D O S T E R O N A

a) - E f e c t o s  r e n a l e s  -  L o s  p r i m e r o s  e x p e r i m e n t o s  r e a l i -  

z a d o s  e n  e l  a n i m a l  de  e x p é r i m e n t a  c i ô n ,  m o s t r a r o n  q u e  l a  

a d m i n i s t r a  c i ô n  a g u d a  de  a l d o s t e r o n a  a u m e n t a b a  l a  r e a b s o _ r  

c iôn  r e n a l  d e  s o d i o  y l a  e l i m i n a c i ô n  u r i n a r i a  de  p o t a s i o  -  

( S IM P S O N  y  T A I T ,  1953) .  E s t e  m i s m o  e f e c t o  fu é  d e m o s  - 

t r a d o  e n  e l  h o m b r e  p o r  M A C H  y c o l a b o r a d o r e s  ( 1954).

E n  1958 V A N D E R  y  c o l a b o r a d o r e s ,  u t i l i z a n a o  t é c n i c a s  de  

" s t o p - f l o w "  e n  p e r r o s  a d r e n a l e c t o m i z a d o s ,  c o m p r u e b a n  

q u e  l a  a d m i n i s t r a  c i ô n  d e l  m i n e  r a l o c o r  t i c o i d e  in d u  c i a  u n a  

d i s m i n u c i ô n  e n  e l  c o n t e n i d o  de s o d i o  d e l  t u b u l o  c o n t o r -  

n e a d o  d i s t a l ,  p r o p o n i e n d o  a e s t e  c o m o  e l  l u g a r  de a c c i ô n  

d e  l a  h o r m o n a .  B E R L I N E R  (1958) ,  s u g i e r e  e n  la  m i s m a  

e p o c a  q u e  e l  m e c a n i s m o  p o r  e l  q u e  e n  e l  t u b u l o  d i s t a l  s e  

a l t e r a  l a  e x c r e c i ô n  de  e l e c t r o l i t o s  d e p e n d e  de  u n  i n t e r -  

c a m b i o  de  s o d i o ,  q u e  e s  r e a b s o r b i d o ,  p o r  p o t a s i o  e h i d r ô  

g e n o ,  q u e  p a s a n  a  l a  l u z  t u b u l a r .  L a  a l d o s t e r o n a  f a c i l i -



t a r i a  e s t e  i n t e r c a m b i o  s i e n d o  i m p r e s c i n d i b l e  p a r a  s u  a c -  

t u a c i o n  u n  s u f i c i e n t e  a p o r t e  de  s o d i o  a l  t u b o  d i s t a l .  E n  

e l  a n i m a l  d e  e x p é r i m e n t a  c i ô n  n o  a p a r e c e  k a l i u r  e s i s  c u a n d o  

e s  s o m e t i d o  a u n a  d i e t a  c a r  e n t e  de  s o d i o  (F IN N  y W E L T ,

1963) .  A d e m a s  d e  e s t a  a c c i ô n  s o b r e  e l  t u b u l o  c o n t o r n e a d o  

d i s t a l ,  l a  h o r m o n a  f a c i l i t a  l a  r e a b s o r c i ô n  de  s o d i o  e n  la  

p o r  c iô n  a s c e n d a n t e  d e l  a  s a  de  H e n l e  y  e n  e l  t u b u l o  c o l e c -  

t o r  ( S O N N E N B L I C K  y c o l a b o r a d o r e s ,  1961) .

U n  e f e c t o  s i m i l a r  a  n i v e l  d e l  t u b u l o  c o n t o r n e a d o  p r o x i m a l  

no  ha  p o d i d o  s e r  t o t a l  m e n t e  de  s c a r t a d o .  W I L L I A M S  y 

b a b a  ( 1967) ,  d e m o s t r a r o n  c ô m o  e n  r a t a s  a  l a s  q u e  s e  a d  

m i n i s t r a b a  a l d o s t e r o n a  t r i t i a d a ,  e s t a  a p a r e c i a  a  n i v e l  p r o  

x i m a l  y d i s t a l .  E n  r a t a s  a d r e n a l e c t o m i z a d a s ,  p a r e c e  

e x i s t i r  u n  d e f e c t o  e n  e l  m a n e j o  p r o x i m a l  d e  s o d io ,  q u i z à s  

a t r i b u i b l e  a  l a  f a l t a  de  a l d o s t e r o n a  ( H I E R H O L Z E R  y  - 

S T O L T E ,  1969) .

L a  r e s p u e s t a  a n t i n a t r i u r e t i c a  y k a l i u r é t i c a  de  la  a l d o s t e r o ­

n a  d e p e n d e  d e l  s e x o  c o m o  d e m o s t r a r o n  M O R R IS  y c o l a b o -



r a d o r e s  (1973) e n  r a t a s  a d r e n a l e c t o m i z a d a s , s i e n d o  m a s  

i m p o r t a n t e  l a  r e s p u e s t a  e n  m a c h o s  q u e  e n  h e m b r a s .

L a  r e s p u e s t a  f i s i o l ô g i c a  a  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  d e  a l d o s t e r o ­

n a  m u e s t r a  u n  p e r i o d o  d e  l a t e n c i a ,  a n t e s  de  q u e  t e n g a  l u ­

g a r  u n  t r a n s p o r t e  a c t i v o  de  s o d i o  q u e  e n  e l  a n i m a l  de  e x ­

p é r i m e n t a  c i o n  o s c i l a  e n t r e  45 m i n u t e s  y u n a  h o r  a  ( B A R G E R  

y c o l a b o r a d o r e s ,  1958) .  E s t e  p e r i o d o  de  l a t e n c i a  e s  a l g o  

m a s  l a r g o  en  e l  h o m b r e  (A U G U S T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1958) .

A d i f e r e n c i a  de  la  a d m i n i s t r a  c io n  a g u d a ,  l a  a d m i n i s t r a  c io n  

c r ô n i c a  de a l d o s t e r o n a  ha  m o s t r a d o  e n  e l  s u j e t o  n o r m a l  un  

" e s c a p e "  t u b u l a r  a  l a  a c c i ô n  r e t e n e d o r a  de  s o d io  y k a l i u r é -  

t i c a  de  la  h o r m o n a  (A U G U S T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1958) .  E s ­

te  h e c h o  n o  h a  s i d o  c o n s t a t a d o  s i  e l  m i n e r a l o c o r t i c o i d e  e r a  

a d m i n i s t r a d o  a p a c i e n t e s  c o n  e d e m a s  e n  l o s  q u e  l a  r e a b s o £  

c i ô n  de  s o d i o  a  n i v e l  d e l  t u b u l o  p r o x i m a l  e s  i n t e n s a  (N E L S O N  

y A U G U S T ,  1-959), ô a  n o r m a l e s  e n  s i t u a  c i ô n  de d e p l e c c i ô n  

de  s o d i o  (S T R A U S S  y E A R L E Y ,  1959) .  E l  f e n ô m e n o  d e l



" e s c a p e "  g u a r  da r e l a c i o n  c o n  l a  e x p a n s i o n  d e l  v o l u m e n  ex  

t r a c e l u l a r  y a p a r e c e  c u a n d o  p o r  e f e c t o  i n i c i a l  de  la  a d rn i  

n i s t r a c i o n  de  la  h o r m o n a  s e  p r o d u c e  u n  b a l a n c e  a c u m u l a ­

t i v e  de s o d io  de  a l  m e n o s  170 m E q  (ROSS y  H U R S T ,  1965) .  

E l  p u n to  d o n d e  t i e n e  l u g a r  e l  " e s c a p e "  e s  l a  p a r t e  p r o x i ­

m a l  de  l a  n e f r o n a  y s e  ha  i n t e r p r e t a d o  c o m o  s e c u n d a r i o  a 

f a c t o r e s  h o r m o n a l e s  y / o  f a c t o r e s  f i s i c o s  i n t r a r r e n a l e s  - 

( B L Y T H E  y c o l a b o r a d o r e s ,  1971;  E A R L E Y ,  1966) ,  p o r  

e l l o ,  el  t e r m i n e  " e s c a p e "  e s  p r o b a b l e m e n t e  i n a d e c u a d o  a l  

h a c e r  r e f e r e n d a  a l a  a l d o s t e r o n a ,  ya  q u e  e s t a  h o r m o n a ,  a  

p e s a r  de  lo  q u e  s u c e d e  e n  e l  t u b u l o  p r o x i m a l ,  c o n t i n u a  a c - 

t u a n d o  y m a n t e n i e n d o  la  r e t e n c i o n  de  1 6 2 l i t r o s  de v o l u ­

m e n  e x t r a c e l u l a r  n e c e s a r i a  p a r a  q u e  e l  " f e n ô m e n o "  t e n g a  

l u g a r .

A t r a v e s  de  s u s  e f e c t o s  s o b r e  e l  r i n ô n ,  l a  a l d o s t e r o n a  se  

c o n s t i t u y e  en  g u a r d i a n  de  l a  e x c r e c i ô n  u r i n a r i a  de s o d io ,  

a c t u a n d o  f u n d a m e n t a l m e n t e  e n  s i t u a c i o n e s  de  c o n t r a c c i ô n  

d e l  v o l u m e n  c i r c u l a n t e ,  c o n t r i b u y e n d o  e n  e s c a s a  c u a n t i a  

a l  m a n t e n i m i e n t o  de  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  s o d io  y
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d e  f o r m a  i m p o r t a n t e  a la  r e g u l a c i ô n  de  l o s  n i v e l e s  de po  

t a s i o .

b) -  E f e c t o s  e x t r a r r e n a l e s  - L a  a l d o s t e r o n a  e n  e l  h o m ­

b r e  a c t u a  s o b r e  e l  m a n e j o  de  e l e c t r o l i t o s  e n  l u g a r e s  - 

d i s t i n t o s  d e l  r i n ô n ,  f u n d a m e n t a l m e n t e  l a s  g l a n d u l a  s s a  -  

l i v a r e s  (M A C H  y c o l a b o r a d o r e s ,  1954) ,  s u d o r i p a r a s  - 

( C O L L I N S ,  1 9 6 6 ) y en  e l  a p a r a t o  d i g e s t i v o ( L E V I T A N ,  

1 9 6 5 ), B a s i c a m e n t e  su  a c c i ô n  f a v o r e c e  u n a  d i s m i n u c i ô n  

d e l  c o n t e n i d o  de  s o d io  y u n  a u m e n t o  d e l  c o n t e n i d o  d e  p o ­

t a s i o  e n  l a s  s e c r e c i o n e s  g l a n d u l a r e s .

A c c i o n e s  s o b r e  e l  c o n t e n i d o  e l e c t r o l i t i c o  de  d i v e r s e s  ô r - 

g a n o s ,  h a n  s i d o  d e s c r i t o s  e n  e l  a n i m a l  de  e x p é r i m e n t a - 

c i ô n  y e n  e l  h u m a n o ,  f u n d a m e n t a l m e n t e  e n  m u s c u l o  

( F R E N C H  y M A N E R Y ,  1964) y h u e  s o  ( L I B E R M A N  y c o ­

l a b o r a d o r e s ,  1 9 6 6 ), s in  e m b a r g o ,  n o  ha  p o d id o  d e s c a r -  

t a r s e  q u e  e s t e  h e c h o  n o  s e a  s e c u n d a r i o  a l  e f e c t o  r e n a l  

q u e  e l  e s t e r o i d e  e j e r c e  s o b r e  e l  s o d i o  y  e l  p o t a s i o .



35 .  _

E x p e r i m e n t a l m e n t e  s e  ha  d e m o s t r a d o  t a m b i é n  la  e x i s ­

t e n c i a  de  u n  e f e c t o  i n o t r ô p i c o  de  l a  a l d o s t e r o n a  s o b r e  

e l  m u s c u l o  c a r d i a c o  ( T A N Z ,  1962) .
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5) M E C A N I S M O  D E  A C C I O N  D E  LA  A L D O S T E R O N A

L a  a l d o s t e r o n a  e s t i m u l a  e l  t r a n s p o r t e  a c t i v o  de  s o d i o  a t r a  

v é s  de  l a s  c é l u l a s  e p i t e l i a l e s  l i g a n d o s e  i n i c i a l m e n t e  a  r e -  

c e p t o r e s  c i t o p l a s m i c o s ,  p o r  m e d i o  de  l o s  c u a l e s  c o n t a c t a  

co n  e l  n u c l e o  a c t i v a n d o  l a  s i n t e s i s  de a c i d o  r i b o n u c l e i c o  

d e p e n d i e n t e  de  a c i d o  d e x o x i r i b o n u c l e i c o ,  Ê1  A R N  a  su  v e z  

i n d u c e  la  s i n t e s i s  de  u n a  p r o t e i n a  q u e  p a r t i c i p a r i a  e n  e l  

t r a n s p o r t e  de s o d i o  ( C R A B B E ,  1961;  E D E L M A N  y c o l a b o ­

r a d o r e s ,  1963;  S H A R P  y L E A F ,  1966;  C A S T L E S  y 

W I L L I A M S O N ,  1967;  F A N E S  T I L  y c o l a b o r a d o r e s ,  1967) .  

N o  e x i s t e  a c u e r d o  s o b r e  l a  f o r m a  de  a c t u a  c i o n  de e s t a  p r o  

t e i n a ,  p a r a  E D E L M A N  y c o l a b o r a d o r e s  (1963) a c t u a r i a  

a u m e n t a n d o  l a  d i s p o n i b i l i d a d  de e n e r g i a  de  l a  " b o m b a  de  

s o d i o "  a  t r a v é s  d e l  A T P ,  o t r o s  a u t o r e s  ( C A S T L E S  y 

W I L L I A M S O N ,  1967) p i e n s a n  q u e  s é r i a  u n a  p e r m e a s a  f a -  

c i l i t a d o r a  de  l a  e n t r a d a  de  s o d i o  a l a  c é l u l a  a l  d i s m i n u i r  

l a  p e r m e a b i l i d a d  de  su  p a r e d .  P a r e c e  p r o b a b l e  q u e  la  

a l d o s t e r o n a  a u m o n t e  l a  p e r m e a b i l i d a d  de  l a  m e m b r a n a
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c e l u l a r  a l  s o d io  y a l  m i s m o  t i e m p o  a c t i v e  l a  " b o m b a  de 

s o d i o "  q u e  e x t r a e r i a  a q u é l  f u e r a  de  l a  c é l u l a ,  V A N C U -  

R A  y c o l a b o r a d o r e s  (1971) ,  h a n  d e m o s t r a d o ,  s in  e m b a r ­

go ,  q u e  l a  a l d o s t e r o n a  p u e d e  e j e r c e r  su  a c c i ô n  s in  q u e  

s e a  n e c e s a r i a  l a  s i n t e s i s  de  A R N  n i  de  p r o t e i n a s .



6) I N T R O D U C C I O N  A L  E S T U D I O  D E  LOS M E C A N IS M O S  
Q U E  R E G U L A N  LA S E C R E C I O N  D E  A L D O S T E R O N A .

C o n  e l  d e s c u b r i m i e n t o  de  la  h o r m o n a ,  e l  d e s a r r o l l o  d e  - 

l o s  m é t o d o s  p a r a  su  a n a l i s i s  en  l o s  f l u i d o s  b i o l ô g i c o s ,  - 

p e r m i t i ô  l a  in i  c i a  c i ô n  d e l  e s t u d i o  de  l o s  d i f e r e n t e s  m é c a ­

n i s m e s  q u e  r e g u l a n  su  s e c r e c i ô n .  E l  c o n o c i m i e n t o  d e s ­

de  1939 de  q u e  l a  i n e r v a c i ô n  d e  l a  g l a n d u l a  s u p r a  r r e n a l  

no  e r a  i m p r e s c i n d i b l e  p a r a  su  n o r m a l  f u n c i o n a m i e n t o  

( L E V Y  y B L A L O C K ,  1939) ,  h i z o  q u e  l o s  t r a b a j o s  i n i  c i a  

l e s  s e  d i r i g i e r a n  a l a  b u s q u e d a  de f a c t o r e s  h u m o r a l e s .

L a  i n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o d io  s o b r e  l a  s e c r e c i ô n  d e  

a l d o s t e r o n a  fué  r a p i d a m e n t e  c o n o c i d o ,  LU E  TS C H E R  y 

A X E R A L D  d e m u e s t r a n  e n  1954 e l  a u m e n t o  e n  l a  e x c r e ­

c iô n  u r i n a r i a  de  s u s t a n c i a s  r e t e n e d o r a s  de s o d io  c u a n d o  

u n  s u j e t o  n o r m a l  r e c i b i a  u n a  d i e t a  co n  u n  c o n t e n i d o  p o -  

b r e  e n  d i c h o  e l e m e n t o .  E s t e  a u m e n t o  fu é  p u e s t o  e n  r e ­

l a c i ô n  co n  v a r i a  c i o n e  s d e l  v o l u m e n  p l a s m à t i c o  c i r c u l a n ­

t e ,  ya  q u e  c o m o  d e m o s t r a r o n  B A R T T E R  y c o l a b o r a d o -
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r e s  (1956) ,  e l  a u m e n t o  e n  la  p r o d u c c i o n  de  a l d o s t e r o n a ,  

c e s a b a  s i  s e  r e p o n i a  l a  p é r d i d a  de  v o l e m i a  m e d i a n t e  a d -  

m i n i s t r a c i o n  i n t r a v e n o s a  de  l i q u i d o s .  O t r o s  d a t o s  e n  

f a v o r  de e s t e  h e c h o ,  fué  la  d e m o s t r a c i o n  p o r  C R A B B E  

y c o l a b o r a d o r e s  (1958) ,  de  q u e  e l  e f e c t o  se  p r o d u c i a  

t a m b i é n  c o n  la  a d m i n i s t r a  c i o n  de  t e r a p é u t i c a  d i u r  é t i c a .

P o r  l a  m i s m a  é p o c a ,  c o m e n z o  a d é f i n i r  s e  e l  p a p e l  q u e  e l  

p o t a s i o  j u g a b a  s o b r e  la  s e c r e c i o n  de  l a  h o r m o n a ,  a s i  e n  

1955,  S IN G E R  y S T A C K - D U N N E ,  d e m u e s t r a n  q u e  en  r a ­

t a s  c r ô n i c a m e n t e  d e p l e c c i o n a d a s  de  p o t a s i o ,  l a  s e c r e c i ô n  

d e l  m i n e r a l o c o r t i c o i d e  e s t a b a  d i s m i n u i d a .  U n  a n o  m a s  

t a r d e ,  R O S E N F E L D  y c o l a b o r a d o r e s  (1956) ,  d e m u e s t r a n  

l a  e x i s t e n c i a  de  a u m e n t o  e n  l a  s e c r e c i ô n  d e  a l d o s t e r o n a  

e n  la  g l a n d u l a  s u p r a r r e n a l  a i s l a d a  a l  s e r  p e r f u n d i d a  co n  

u n  m e d i o  r i c o  e n  p o t a s i o .  E n  e l  h o m b r e ,  L A R A G H  y 

S T O E R K  (1957) ,  f u e r o n  l o s  p r i m e r o s  e n  d e m o s t r a r  q u e  

l a  s e c r e c i ô n  a u m e n t a b a  c o n  l a  s o b r e c a r g a  d e  p o t a s i o  p o r  

v i a  o r a l .  L a  d e p l e c c i ô n  de  p o t a s i o ,  p o r  e l  c o n t r a r i o .
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s e  a c o m p a n a b a  de  d i s m i n u c i ô n  de  l a  p r o d u c c i ô n  ( J O H N S O N  

y c o l a b o r a d o r e s ,  1957) .

E l  iôn  e s t i m u l a  l a  s i n t e s i s  de  l a  h o r m o n a  e n  u n  p a s o  p r e v i o  

a l a  f o r m a c i ô n  de  p r e g n e n o l o n a  s e g u n  M Ü L L E R  (1966) ,  y 

e n  e s t a d i o s  p o s t e r i o r e s  s e g u n  o t r o s  a u t o r e s  (.HANING y 

c o l a b o r a d o r e s ,  197 0) .  E n  s u j e t o s  n o r m a l e s ,  B R O W N  y 

c o l a b o r a d o r e s  (197 2) , d e m o s t r a r o n  q u e  l a  e s t i m u l a  c i ô n  t i e  

n e  l u g a r  e n  u n  p a s o  s u p e r i o r  c u a n d o  m e n o s  a  l a  s i n t e s i s  de  

d e o x i c o r t i c o s t e r o n a .  P a r a  q u e  t e n g a  l u g a r  e l  e s t i m u l o ,  -  

p e q u e n a s  v a r i a c i o n e s  d e l  p o t a s i o  p l a s m a t i c o  (0, 5 m E q / l )  

s o n  s u f i c i e n t e s  ( F U N D E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1969) ,  s i  b i e n  

p r o b a b l e m e n t e  t i e n e  m a s  i m p o r t a n c i a  l a  c o n c e n t r a  c i ô n  l o c a l  

a  n i v e l  de  l a  a d r e n a l  d e l  iô n  q u e  su  c o n c e n t r a  c iô n  e n  p l a s m a  

p a r a  e l  e s t i m u l o  s e c r e t o r  de a l d o s t e r o n a .

E l  c o n o c i m i e n t o  d e l  e f e c t o  t r ô f i c o  q u e  l a  a d e n o h i p o f i s i s  

e j e r c e  s o b r e  l a  g l a n d o l a  s u p r a r r e n a l ,  h i z o  q u e  e n  l a  d é -  

c a d a  de l o s  a h o s  c i n c u e n t a ,  s e  c o m e n z a s e  a  e s t u d i a r  e l  

p o s i b l e  e f e c t o  q u e  l a s  h o r m o n a  s s e g r e g a d a s  p o r  a q u e l l a



4 1 .  -

e s p e c i a l m e n t e  e l  A C T H ,  p u d i e s e n  t e n e r  s o b r e  la  p r o d u c  

c iô n  de  a l d o s t e r o n a .  L o s  t r a b a j o s  i n i c i a l e s  de  S I N G E R  

y S T A C K - D U N N E  (1955) y R A U S C H K O L B  y  c o l a b o r a d o ­

r e s  (1956  a ) ,  d e m o s t r a r o n  u n a  d i s m i n u c i ô n  e n  l a  s e c r e ­

c i ô n  de  l a  a l d o s t e r o n a  d e s p u é  s de  l a  h i p o f i s e c t o m i a  e n  - 

e l  a n i m a l  de  e x p é r i m e n t a  c i ô n .

RO SS y c o l a b o r a d o r e s  ( 1960) ,  d e m u e s t r a n  e n  p a c i e n t e s  

h i p o f i s e c t o m i z a d o s , u n a  d i s m i n u c i ô n  e n  l a  e l i m i n a c i ô n  

u r i n a r i a  de a l d o s t e r o n a ,

E l  e s t u d i o  d e l  e f e c t o  de  l a  a d m i n i s t r a  c i ô n  d e  A C T H  exô  

g e n o ,  ha  m o s t r a d o  s e r  u n  e s t i m u l o  e n  t o d a s  l a s  e s p e - -  

c i e s  de  m a m i f e r o s  e s t u d i a d a s ,  i n c l u y e u d ô  ■ e l  h o m b r e  

( A X E R A L D  y c o l a b o r a d o r e s ,  1954) ,  h a c i é n d o l o  e n  a d r n i  

n i s t r a c i ô n  a g u d a  i .  v .  P o r  e l  c o n t r a r i o ,  c u a n d o  e l  

A C T H  e s  a d m i n i s t r a d o  p o r  v i a  i .  m .  d u r a n t e  1 - 3  d i a s ,  

s i  b i e n  s e  a p r e c i a  u n  e s t i m u l o  i n i c i a l  en  l a  s e c r e c i ô n  d e '  

a l d o s t e r o n a ,  p o s t e r i o r m e n t e  é s t a  d i s m i n u y e  h a s t a  n i v e ­

l e s  p o r  d e b a j o  d e  l o s  e x i s t e n t e s  e n  e l  p e r i o d o  c o n t r o l
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( A X E R A L D  y c o l a b o r a d o r e s ,  1954 ) ,  E s t a  c a i d a  e n  l a  s £  

c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  d e s p u é s  de  l a  a d m i n i s t r a  ci  on  de  

A C T H  d u r a n t e  v a r i e s  d i a s  s e  h a  i n t e r p r e t a d o  c o m o  s e c u n  

d a r i o  a l a  r e t e n c i o n  de  s o d i o  q u e  e x p a n d e  e l  v o l u m e n  e x -  

t r a c e l u l a r ,  d a d o  q u e  e l  d e s c e n s o  no  s e  p r o d u c e  s i  s e  pre^ 

v i e n e n  l a s  v a r i a  c l o n e s  d e l  v o l u m e n  e x t r a  c e l u l a r ( K L I  MAN 

y c o l a b o r a d o r e s ,  1961) .

E l  l u g a r  d e  a c c i o n  d e l  A C T H ,  s e  s i t u a  p r o b a b l e m e n t e  en  

u n  p a s o  e n t r e  e l  c o l e s t e r o l  y l a  p r o g e s t e r o n a ,  d a d o  q u e  

e s t i m u l a  l a  c o n v e r s i o n  de  c o l e s t e r o l  m a  r c a  do  y  no  l a  de 

p r o g e s t e r o n a  m a r c a d a  ( S T O N E  y H E C H T E R ,  1954) .

E n  1 9 5 9 , u n  n u e v o  f a c t o r  e s t i m u l a  d o r  d e  l a  s i n t e s i s  d e l  

p r i n c i p a l  m i n e r a l o c o r t i c o i d e  c o n o c i d o ,  h a c e  su  a p a r i c i ô n ;  

c o n  é l  n a c e  e l  c o n c e p t o  d e  l a  e x i s t  e n c i a  de  u n  a h o r m o n a  

q u e  d e  f o r m a  e s p e c i f i c a  a c t u a r i a  s o b r e  l a  r é g u l a c i o n  de 

l a  s i n t e s i s  de  a l d o s t e r o n a .  L a  i d e a  tu v o  s u  o r i g e n  e n  e l  

e x p e r i m e n t o q u e  r e a l i z a r o n  Y A N K O P O U L A S  y c o l a b o r a ­

d o r e s  ( 1 9 5 9 ), l o s  c u a l e s  m e d i a n t e  u n  s i s t e m a  de  c i r e u -



l a c i o n  c r u z a d a  e n  p e r r o s ,  d e m o s t r a r o n  l a  e x i s t e n c i a  de 

u n  f a c t o r  c i r c u l a n t e  e n  la  s a n g r e  de  u n o  de e l l o s  q u e  - 

p r é s e n t a b a  u n  h i p e r a l d o s t e r o n i s m o  s e c u n d a r i o  i n d u c i d o  

p o r  c o n s t r i c c i ô n  de  l a  c a v a  i n f e r i o r ,  c a p a z  de  p r o d u c i r  

u n  a u m e n t o  e n  la  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  e n  e l  p e r r o  

q u e  a c t u a b a  c o m o  r e c e p t o r .  E n  e l  e x p e r i m e n t o  q u e  

D E N T O N  y  c o l a b o r a d o r e s  (1959)  r e a l i z a r o n  de  f o r m a  si  

m i l a r  e n  l a  o v e j a ,  s e  e x c l u y o  u n a  p o s i b l e  i n f l u e n c i a  d e l  

s o d io ,  p o t a s i o  y A C T H .

P a r e  c i a  c l a r a m e n t e  e s t a b l e  c i d a  l a  e x i s t e n c i a  de  u n  f a c ­

t o r  h u m o r a l  e s t i m u l a d o r  e s p e c i f i c o  de  l a  a l d o s t e r o n a ,  

q u e d a b a  e n t o n c e s  p o r  c o n o c e r  el  o r i g e n  y  l a  n a t u r a l e z a  

de  lo  q u e  s e  d e n o m i n o  h o r m o n a  e s t i m u l a n t e  de la  aidons 

t e r o n a  (H E A ) .  C o m o  p o s i b l e s  f u e n t e s  de  p r o d u c c i o n  d e  

l a  H E A ,  s e  c o n s i d e r a r o n  v a r i o s  o r g a n o s ,  e n t r e  e l l o s  e l  

h i p o t à l a m o ,  c e r e b r o ,  l a  g l à n d u l a  p i n e a l ,  l a  a d e n o h i p o f i -  

s i s ,  e l  h i g a d o  y l o s  r i n o n e s .  L o s  t r a b a j o s  de  DAVIS y 

c o l a b o r a d o r e s  (1961) y M U L R O W  y G A N  ONG (1961) ,  d e ­

m o s t r a r o n  e l  o r i g e n  r e n a l  de  e s t e  f a c t o r  a l  c o m p r o b a r
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l a  a u s e n c i a  de  v a r i a c i o n e s  d e  l a  a l d o s t e r o n a  e n  r e s p u e s -  

t a  a  l a  h e m o r r a g i a  a g u d a  en  e l  a n i m a l  de  e x p é r i m e n t a  - 

c i o n  p r e v i a m e n t e  h i p o f i s e c t o m i z a d o  y  b i n e f r e c t o m i z a d o ,  

l o  q u e  n o  s u c e d i a  s i  s o l a m e n t e  s e  h i p o f i s e c t o m i z a b a . 

A p o y a n d o  e s t e  h e c h o  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  d e  e x t r a  c to  s  de 

r i n o n  p o r  v i a  i n t r a v e n o s a  a l  a n i m a l  de  e x p é r i m e n t a  c io n  

e s t i m u l a b a n  la  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  (DAVIS y  c o l a ­

b o r a d o r e s ,  1 9 6 1 ).  Q u e d o  a s i  d e m o s t r a d o  lo  q u e  G r o s s  

p r e c o n i z o  a n o s  a n t e s ,  e s t u d i a n d o  e l  c o n t e n i d o  r e n a l  de 

r e n i n a  e n  r a t a s  e n  d i s  t i n t a  s s i t u a c i o n e s  d e  b a l a n c e  de 

s o d i o  (G RO SS,  1958) .

E n  i 9 6 0 , G E N E S T  y c o l a b o r a d o r e s ,  y  L A R A G H  y c o l a b q  

r a d o r e s ,  d e m u e s t r a n  q u e  l a  i n f u s i o n  i n t r a v e n o s a  d e  A n  -  

g i o t e n s i n a  II (AH) s i n t é t i c a  a u m e n t a b a  l a  p r o d u c c i o n  de 

l a  h o r m o n a ,  i d e n t i f i c à n d o s e  p o s t e r i o r m e n t e  e l  p a t r o n  

de  r e s p u e s t a  s u p r a r r e n a l  a  l a  i n f u s i o n  de  A U  y / o  d e  e x  

t r a c t o s  c r u d o s  d e  r i f ïo n  (DAVIS y c o l a b o r a d o r e s ,  1961),  

o de  r e n i n a  ( B A R T T E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1961) .  L a  d i -  

f e r e n c i a  c o n  la  i n f u s i o n  de  A C T H  c o n s i s t i a  e n  un  m a y o r



a u m e n t o  d e  l a  a l d o s t e r o n a  e n  a u s e n c i a  de  i n c r e m e n t o s  de  

l o s  1 7 - h i d r o x i c o r t i c o i d e s  (M U L R O W  y  G A N O N G ,  1961) .

L a  i d e n t i f i c a c i ô n  de  la  s e c u e n c i a  de  r e a c c i o n e s  d e s d e  e l  

s u b s t r a t o  o a n g i o t e n s i n o g e n o  h a  s t a  l a  g e n e r a c i o n  de A U  

y la  c o r r e l a c i o n  e n t r e  l o s  n i v e l e s  d e  a c t i v i d a d  de r e n i n a  

p l a s m a u i c a  y l a  t a  s a  de  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o n a  en  e l  in  

d iv i d u o  n o r m a l  e n  d i s  t i n t a  s s i t u a c i o n e s  d e  b a l a n c e  de  s o ­

d io  y p o s t u r a  (B R O W N ,  J . J .  y c o l a b o r a d o r e s ,  1963 ; -

V E Y R A T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1964;  L A R A G H  y  c o l a b o r a d o ­

r e s ,  1966;  C O H E N  y c o l a b o r a d o r e s ,  1967;  BIN NIO N  y c o ­

l a b o r a d o r e s ,  1 965) ,  p e r m i t i e r o n  i d e n t i f i c a r  a l  s i s t e m a  r e  

n i n a  a n g i o t e n s i n a  c o m o  e l  p r i n c i p a l  e s t i m u l o  p a r a  l a  s e ­

c r e c i o n  de a l d o s t e r o n a .  L a s  v a r i a  c i o n e  s q u e  e l  b a l a n c e  

de s o d i o  i n d u c i a  en  la  p r o d u c c i o n  de  a l d o s t e r o n a ,  s e  i n -  

t e r p r e t a r o n  c o m o  s e c u n d a r i a  s a  v a r i a  ci  o n e  s d e  e s t e  s i s t e ­

m a  ,

L o s  c a m b i o s  p o s t u r a l e s  s e  t r a d u c e n  i g u a l m e n t e  e n  v a r i a  - 

c i o n e  s de  l a  s e c r e c i o n  de a l d o s t e r o n a .  E l  p a s o  d e l  d e c u -
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b i t o  a  l a  b i p e d e s t a c i o n  s e  a c o m p a n a  d e  a u m e n t o  e n  l a  se^ 

c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  (B A L IK IA N  y  c o l a b o r a d o r e s ,  - 

1 9 6 8 ) de  r e n i n a  ( N I E L S E N  y M O L L E R ,  1969) ,  y e n  l o s  

n i v e l e s  c i r c u l a n t e s  de  a n g i o t e n s i n a  II (K A L A  y  c o l a  b o r a  

d o r e s ,  19 7 4 ) ,  c o n s i d e r a n d o s e  e l  a u m e n t o  d e l  e s t e r o i d e  

c o m o  s e c u n d a r i o  a  l a s  m o d i f i c a c i o n e s  d e l  s i s t e m a  r e n i ­

n a  - a n g i o t e n s i n a .  E l  e s t i m u l o  e x a c t o  q u e  o r i g i n a  e s t a  

a d a p t a  c i o n  e n d o c r i n a  a  l a s  v a r i a  c l o n e s  p o s t u r a l e s ,  no  e s  

p e r f e c t a m e n t e  c o n o c i d o ,  s i  b i e n  u n  p o s i b l e  f a c t o r  p o d r i a  

s e r  l a  d e s c a r g a  s i m p a t i c a  q u e  t i e n e  l u g a r  a  f in  de i m p e - 

d i r  l a  c a i d a  d e  l a  t e n s i o n  a r t e r i a l  (G O R D O N  y  c o l a  b o r a  do 

r e s ,  1967) .

I n f l u e n c i a s  s o b r e  l a  s u p r a r r e n a l  i n d u c t o r a s  de  v a r i a c i o -  

n e s  e n  l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  s e  b a n  d e s c r i t o  a d e -  

m a s  p a r a  l a  d i s m i n u c i o n  d e  l a  c o n c e n t r a  c i o n  p l a s m a t i c a  

de  s o d i o  a  n i v e l  e x p e r i m e n t a l  ( B L A I R - W E S T  y  c o l a b o r a ­

d o r e s ,  1962) ,  y e n  e l  h o m b r e  (D AV IS ,  1963) ,  c o n  u n  e f e £  

to  e s t i m u l a d o r .  E n  e s t e  m i s m o  s e n t i d o  a c t u a r i a  l a  d e f i -  

c i e n c i a  de  m a g n e s i o ,  c o m o  d e m o s t r a r o n  G IN N  y C A D E  -



(1961)  e n  l a  r a t a ;  s in  e m b a r g o ,  e s t e  h a l l a z g o  no  ha  s i d o  - 

c o n f i r m a d o  e n  e l  h o m b r e  ( C O P E ,  196 4 ) .  L o s  e s t r ô g e n o s  

( K A T Z  y K A P P A S ,  1967) ,  y l a  p r o g e s t e r o n a ( S U N D S F J O R D ,  

1971) a c t u a r i a n  t a m b i é n  f a v o r e c i é n d o l a .

E l  p o s i b l e  p a p e l  q u e  e l  s i s t e m a  n e r v i o s o  p o d r i a  j u g a r ,  ha  

s i d o  u n  t e m a  d e b a t i d o  a  lo  l a r g o  de l a s  d o s  u l t i m a s  d é c a -  

d a s .  La.s p r i m e r a s  o b s e r v a  c i o n e  s e n  e s t e  s e n t i d o  f u e r o n  

d e s c r i t a s  e n  1950 p o r  P E T E R S  y c o l a b o r a d o r e s ,  e n  p a c i e n  

t e s  a f e c t o s  de  e n f e r m e d a d e s  d e l  s i s t e m a  n e r v i o s o  c e n t r a l  

c o n  i n c a p a c i d a d  de  r e t e n e r  s o d i o .  R A U S C H K O L B  y 

P A R R E L  (1 956) ,  d e m u e s t r a n  l a  d i s m i n u c i o n  e n  l a  s e c r e ­

c i o n  de  a l d o s t e r o n a  e n  p e r r o s  d e c a p i t a d o s .  L o s  m i s m o s  

a u t o r e s  c o m p r u e b a n  q u e  l a  h i p o f i s e c t o m i a  p r o d u c i a  u n a  

d i s m i n u c i o n  en  l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  e n t r e  40 y  66 

p o r  c i e n t o ,  s in  e m b a r g o ,  l a  s u p r e s i o n  h i p o f i s a r i a  i n d u c i -  

da  p o r  l a  a d m i n i s t r a  c io n  de  c o r t i s o n a  no  m o d i f i c a b a  l a  s £  

c r e c i o n ,  lo  q u e  s u g e r i a  l a  e x i s t e n c i a  de  a l g u n  f a c t o r  c e n ­

t r a l  d e s c o n o d i c o .  E l  c e n t r o  n e r v i o s o  c a u s a n t e  de  e s t e  

h e c h o  fu é  l o c a l i z a d o  e n  e l  d i e n c é f a l o  ( R A U S C H K O L B  y  -
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P A R R E L ,  1 9 5 6 ).  S in  e m b a r g o ,  e s t u d i o s  p o s t e r i o r e s  no  

b a n  s i d o  c o n c l u y e n t e s  e n  l a  d e m o s t r a c i o n  d e  l a  e x i s t e n ­

c i a  de u n  c o n t r o l  de l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  p o r  p a r ­

t e  d e l  s i s t e m a  n e r v i o s o  c e n t r a l .

A u s e n c i a  de  m é c a n i s m e  de  r e t r o a l i m e n t a c i o n  en  e l  c o n ­
t r o l  d e  l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a .  -

A d i f e r e n c i a  de  o t r o s  e s t e r o i d e s ,  c o m o  e l  c o r t i s o l ,  l a  

a l d o s t e r o n a  no  p o s e e  u n  m e c a n i s m o  d e  r e t r o a l i m e n t a ­

c i o n  q u e  c o n t r ô l e  s u  s e c r e c i o n .  B L A I R - W E S T  y c o l a ­

b o r a d o r e s  (1962 a ) ,  d e m o s t r a r o n  c o m o  l a  s u p r a r r e n a l  

de  o v e j a  p e r f u n d i d a  co n  s a n g r e  c o n t e n i e n d o  a l d o s t e r o n a  

e n  c a n t i d a d  de 1. 5 p g / h .  , no  a l t e r a b a  l a  r e s p u e s t a  

n o r m a l  a  l a  d e p l e c c i o n  de  s o d i o .  L a  i n f u s i o n  de  a l d o ^  

t e r o n a  e n  e l  p e r r o  h i p o f i s e c t o m i z a d o  t a m p o c o  i n h i b i a  

l a  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o n a  ( B I G L I E R I  y  G A N O N G ,  1962). 

E l  e s t u d i o  de  u n  p o s i b l e  e f e c t o  d i r e c t o  de l a  a l d o s t e r o ­

n a  s o b r e  e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i  o t e n s i n a ,  h a  m o s t r a d o
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r e s u l t a d o s  n e g a t i v e s  e n  e l  t r a b a j o  de  G E E L H O E D  y  V A N -  

D E R  (1967) ,  e n  e l  q u e  la  i n f u s i o n  de  l a  h o r m o n a  t a m p o c o  

d i s m i n u i a  l a  c o n e  e n t r a  c i o n  de  r e n i n a  e n  l a  v e n a  r e n a l  e n  

e l  p e r r o .  E s t e  e f e c t o  s i  a p a r e c i a  e n  l a  r a t a  s i  s e  a d m i -  

n i s t r a b a  d e o x i c o r t i c o s t e r o n a  j u n t o  c o n  s a l  (GROSS y  c o ­

l a b o r a d o r e s ,  1 9 5 6 ). E l  e f e c t o  i n h i b i d o r  de  l a  a l d o s t e r o ­

n a  p a r e c e  d e p e n d e r  de  s u  a c t u a c i o n  a  n i v e l  r e n a l ,  f a c i l i -  

t a n d o  l a  r e a b s o r c i o n  de  s o d i o .

R i t m o  c i r c a d i a n o  d e  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a .  -

L a  p r i m e r a  e v i d e n c i a  e n  f a v o r  de  l a  e x i s t e n c i a  de v a r i a  

c i o n e s  e n  la  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  a  lo  l a r g o  d e l  d ia  

fué  d e s c r i t a  a l  v e r  l a  d i f e r e n c i a  e x i s t e n t e  e n  e l  c o n t e n i ­

do  d e  a l d o s t e r o n a  e n  l a  o r i n a  r e c o g i d a  p o r  p e r i o d o s  de  

12 h o r a s  c o n s é c u t i v e s ,  c o n  u n a  e l i m i n a c i o n  m a y o r  de  l a  

h o r m o n a  d u r a n t e  e l  d i a  q u e  d u r a n t e  l a  n o c h e  (V E N N IN G  

y  c o l a b o r a d o r e s ,  1956 ) .  E s t o s  c a m b i o s  s e  i n t e r p r é t a  - 

r o n  c o m o  s e c u n d a r i o s  a  l a s  v a r i a  c l o n e s  p o s t u r a l e s  d u -
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r a n t e  e l  d i a .  E n  f a v o r  de  e l l o ,  i r i a  l a  d e m o s t r a c i o n  p o r  

W O L F E  y c o l a b o r a d o r e s  ( I 9 6 0 ) ,  d e  l a  i n v e r s i o n  e n  l a  eU 

m i n a c i o n  c u a n d o  e l  s u j e t o  n o r m a l  p e r m a n e c e  t u m b a d o  du 

r a n t e  e l  d ia  y d é a m b u l a  d u r a n t e  l a  n o c h e ,  M U L L E R  y c o ­

l a b o r a d o r e s  (1958) ,  d e m u e s t r a n  a d e m a s  l a  d e s a p a r i c i o n  

d e  l a  d i f e r e n c i a  e x i s t e n t e  e n  o r i n a ,  c u a n d o  e l  s u j e t o  p e r ­

m a n e c e  t u m b a d o  d u r a n t e  24 h o r a s .

L a s  v a r i a c i o n e s  e x i s t e n t e s  e n  l a  e l i m i n a c i o n  de  a l d o s t e r o  

n a  e n  o r i n a ,  d e s a p a r e c e n  a  p e s a r  d e  l o s  c a m b i o s  p o s t u r a ­

l e s  e n  p a c i e n t e s  c o n  h i p o p i t u i t a r i s m o  ( M U L L E R  y c o l a b o ­

r a d o r e s ,  1958) .  E s t e  h e c h o  h a b l a r i a  e n  f a v o r  de u n a  p o ­

s i b l e  i n f l u e n c i a  d e l  A C T H  s o b r e  e l  p o s i b l e  r i t m o  de  s e c r e _  

cion.

C o n  e l  a d v e n i m i e n t o  d e  t e c n i c a s  d e  m  e d i  da  de  n i v e l e s  p l a ^  

m a t i c o s  de l a  h o r m o n a ,  l o s  t r a b a j o s  h a n  m o s t r a d o  d a t o s  

c o n t r a d i c t o r i o s  e s t u d i a n d o  s u j e t o s  en  d e c u b i t o ,  q u e  v a n ,  

d e s d e  e l  h a l l a z g o  d e  a u s e n c i a  de  v a r i a c i o n e s  ( W O L F F  y 

T O R B I C A ,  1963) ,  a l  h a l l a z g o  d e  e s t a s  e n  r e l a c i o n  c o n
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m o d i f i c a  c i o n e  s de  l a  A R P  ( M I C H E  LA  KSIS y  H O R T O N ,  

1970),  o c o n  e l  A C T H  ( A R M B R U S T E R  y  c o l a b o r a d o r e s ,  

1 9 7 5 ). E l  e s t u d i o  de  l a  t a s a  de  s e c r e c i o n  d e  l a  h o r m o ­

n a  h a  m o s t r a d o  q u e  l a  p r o d u c c i o n  e s  m a x i m a  ha  c i a  e l  

m e d i o d i a  y m i n i m a  ha  c i a  m e d i a n o c h e  (W E S S O N ,  1964) .
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7) E L  S I S T E M A  R E N I N A - A N G I O T E N S I N A - A L D O S T E R 0 _  
NA E N  LA H I P E R T E N S I O N  A R T E R I A L  E S E N C I A L .  -

A f i n a l e s  d e l  s i g l o  p a s a d o ,  T I G E R S T E D  y  BERG2vLA.NN, -  

d e m o s t r a r o n  q u e  la  i n f u s i o n  i . v ,  d e  e x t r a  c to  s r e n a l e s  p r o  

d u c  fa h i p e r t e n s i o n  e n  e l  a n i m a l  de e x p é r i m e n t a  c i o n .  Su 

t r a b a j o  c o n s t i t u y o  e l  i n i c i o  de  l a  d e m o s t r a c i o n  de  la  r e l a ­

c i o n  e x i s t e n t e  e n t r e  e l  r i n o n  y l a  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l .

S in  e m b a r g o ,  p a s a r o n  t r e î n t a  y s e i s  a n o s  h a  s t a  l a  d e m o s ­

t r a c i o n  p o r  p a r t e  de  G O L D B L A T T  y  c o l a b o r a d o r e s (  1934) ,  

d e  q u e  e r a  e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a - a l d o s t e r o n a  

(S RA A ) ,  e l  d i r e c t a m e n t e  i m p l i c a d o  e n  e l  p r o c e s o .  L a  in  

f l u e n c i a  d e l  S R A A  s o b r e  l a  g e n e r a c i o n  d e  l a  h i p e r t e n s i o n  

a r t e r i a l ,  s e  r e a l i z a r i a  a  t r a v é s  de  d o s  m e c a n i s m o s ,  p o r  

u n  l a d o  l a  r e g u l a c i o n  d e l  me  t a b o l i s m o  d e l  s o d i o  y  p o r  c t ro  

e l  e f e c t o  p r e s o r  d e  l a  a n g i o t e n s i n a  II .

E l  e s t u d i o  d e  l a  a l d o s t e r o n a  e n  l a  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l  h u -  

m a n a ,  m o s t r ô  c o m o  e n  l a  h i p e r t e n s i o n  m a l i g n a  l o s  n i v e l e s
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e s t a  b a n  c l a r a m e n t e  e l e v a d o s  (LA RA G H  y : c b l & b o r à d o r e s , - 

i 960  a ) ,  y q u e  a  d i f e r e n c i a  de  l o  q u e  s u c e d e  e n  e l  n o r m o -  

t e n s o ,  l a  s e c r e c i o n  no  s e  m o d i f i c a b a  c o n  l a s  v a r i a c i o n e s  

d e  l a  i n g e s t a  de  s o d i o  (LARAQè€,1961) ,  E s t a  s i t u a  c i o n  

s e  a  c o m p a r a  ba  a  m e n u  do de  a l c a l o s i s  h i p o k a l i e m i c a  -  - 

( L A R A G H  y c o l a b o r a d o r e s ,  I 9 6 0  a ) ,  y e l  c o n t r o l  de  l a  h i ­

p e r t e n s i o n  m e d i a n t e  e l  u s o  de  d r o g a s  h i p o t e n s o r a s  s e  a  co rn  

p a n a  de d i s m i n u c i o n  e n  l a  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o n a  -  -

^MC A L  LIS T E R  y c o l a b o r a d o r e s  (1 9 7 1 ) ,  n o r m a l i z a n d o s e  l a s  

a l t e r a c i o n e s  i o n i c a s  a n t e s  d e s c r i t a s .  E s t e  i n c r e m e n t o  de  

l a  a l d o s t e r o n a  s e  a c o m p a h a  de  a u m e n t o  e n  l a  c o n c e n t r a  c i o n  

p l a s m a t i c a  de a n g i o t e n s i n a  II (G O C K E  y c o l a b o r a d o r e s ,  - 

1 9 6 9 ) y a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s m a t i c a  ( F I T Z  y  A R M S T R O N G ,  

1964) .

E n  la  h i p e r t e n s i o n  e s e n c i a l  b e n i g n a ,  e l  e s t u d i o  de  l a  e l i r m  

n a c i o n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a  ha  m o s t r a d o  h a l l a z g o  s dis_ 

c r ê p a n t e s  de  v a l o r  e s  e l e v a d o s ,  n o r m a l e s  o b a j o s  ( G E N E S T  

y c o l a b o r a d o r e s ,  1956;  H E R N A N D O  y  c o l a b o r a d o r e s ,  195 7 ) ,  

E n  e l l a ,  l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  e n  r e l a c i o n  a  l a  i n -
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g e s t a  de  s o d i o  e s  n o r m a l  ( L A R A G H  y  c o l a b o r a d o r e s ,  

i 960  a;  L A R A G H  y c o l a b o r a d o r e s ,  1966) ,  o b s e r v a n d o s e  

u n  a u m e n t o  e n  r e s p u e s t a  a  l a  i n f u s i o n  de  a n g i o t e n s i n a  II 

(B IR O N  y c o l a b o r a d o r e s ,  1962) y d e  A C T H  ( R U I L O P E  y 

c o l a b o r a d o r e s ,  197 6).

E s t o s  h a l l a z g o s  s e  a c o m p a f i a n  de  l a  p r e s e n c i a  en  s a n g r e  

de  n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a ,  n o r m a l e s ,  e l e v a d o s  o 

b a j o s  ( H E L M E R ,  1964;  L A R A G H  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1966;  

J O S E  y c o l a b o r a d o r e s ,  1970;  G U T I E R R E Z - M I L L E T  y co  

l a b o r a d o r e s ,  197 5), c u y a  i n t e r p r é t a  c i o n  f i s i o p a t o l ô g i c a  

a l c a n z ô  su  m e j o r  e x p r e s i o n  e n  l a  t e o r i a  p r o p u e s t a  p o r  e l  

g r u p o  de  L a r a g h  ( L A R A G H  y c o l a b o r a d o r e s ,  1972;  L A ­

R A G H ,  1 9 7 3 ), p r o p u g n a n d o  q u e  e l  SRAA y  e l  b a l a n c e  de 

s o d i o  s o n  f a c t o r e s  c l a v e s  en  l a  f i s i o p a t o l o g i a  de  l a  h ipe jr  

t e n s i o n  a r t e r i a l .  N a c i ô  a s i  e l  c o n c e p t o  de  h i p e r t e n s i o n  

p o r  v a  s o  c o n s  t r i  c c i o n  ( r e n i n a  d e p e n d i e n t e ) ,  e n  l a  q u e  

e x i s t i r i a n  n i v e l e s  e l e v a d o s  d e  a n g i o t e n s i n a  II c a u s a n t e s  

de  la  v a  s oc  o n s  t r i e  c io n ,  r e p r  e s e n t a d a  p o r  l a  h i p e r t e n s i o n  

m a l i g n a  y de  h i p e r t e n s i o n  p o r  a u m e n t o  d e l  v o l u m e n  -
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c i r c u l a n t e  ( v o l u m e n  d e p e n d i e n t e ) ,  c u y o  e j e m p l o  s é r i a  e l  

h i p e r a l d o s t e r o n i s m o  p r i m a r i o  y d e n t r o  d e  l a  h i p e r t e n ­

s io n  e s e n c i a l ,  l o s  c a s o s  q u e  s e  a c o m p a f i a n  de  c i f r a s  b a -  

j a s  de  r e n i n a .  E s t a  c l a s i f i c a c i ô n  t e n d r i a  i m p l i c a  c i o n e  s 

e t i o l o g i c a s ,  p r o n o s t i c a s  y t e r a p é u t i c a s  de  g r a n  i m p o r t a n  

c i a  e n  e l  e s t u d i o  de un  p a c i e n t e  a f e c t o  de  h i p e r t e n s i o n  a r  

t e r i a l  e s e n c i a l .  E s t e  h e c h o ,  j u n t o  c o n  l a  d e m o s t r a c i o n  

p o r  a l g u n o s  a u t o r e s  ( L U E T S C H E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1974;  

G E N E S T  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1975),  d e  l a  e x i s t e n c i a  e n  d i -  

c h a  e n t i d a d  de  a l t e r a c i o n e s  e n  e l  rre t a b o l i s m o  de  l a  a l ­

d o s t e r o n a ,  s u g e r e n t e s  de  u n a  i n t e r a c c i o n  e n t r e  s i s t e m a  

r e n i n a - a n g i o t e n s i n a  y s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  d i f e r e n ­

t e  a  l a  e x i s t e n t e  en  s u j e t o s  n o r m a l e s ,  d i e r o n  p a s o  a  u n a  

c o n c e p c i ô n  d i s  t i n t a  d e l  e s t u d i o  y t r a t a m i e n t o  de  l a  hiper^ 

t e n s i o n  a r t e r i a l .
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8) F A C T O R E S  Q U E  R E Ç U  LA N  LA S E C R E C I O N  D E  A L D C S -  
T E R C N A  - P L A N T E A M I E N T C  A C T U A L  D E L  PROBLEME

A lo  l a r g o  de l a s  d o s  u l t i m a s  d é c a d a s ,  e l  e s t u d i o  de  l a  r e ­

g u l a c i o n  de  l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  h a  m o s t r a d o  q u e  - 

s e  t r a t a  de un  p r o c e s o  c o m p l e j o  y  no  t o t a l m e n t e  e x p l i c a d o .  

T r è s  f a c t o r e s  h a n  m o s t r a d o ,  d e s d e  u n  p u n t o  de  v i s t a  e x p e ­

r i m e n t a l ,  s e r  c a p a c e s  de  m o d i f i c a r  l a  t a s a  de  s e c r e c i o n  

de  la  h o r m o n a ,  e l  A C T H ,  e l  p o t a s i o  y  l a  a n g i o t e n s i n a  II 

(A II) .  L a  i n f l u e n c i a  q u e  e s t o s  f a c t o r e s  e j e r c e n  en  s i t u a ­

c i o n e s  f i s i o l ô g i c a s , e s p e c i a l m e n t e  en  l a  d e p l e c c i o n  de  s o ­

d io ,  no  a p a r e c e  t a n  c l a r a m e n t e  e s t a b l e  c i d a .

L a  A H  ha  s id o  i n i c i a l m e n t e  i d e n t i f i c a d a  c o m o  l a  h o r m o n a  

e s t i m u l a d o r a  de  l a  a l d o s t e r o n a  (H AE)  p o r :

1) Su o r i g e n  r e n a l

2) P o r  a c t i v a r s e  con  l a  d e p l e c c i o n  s o d i c a

3) P o r  a u m e n t a r  l a  s e c r e c c i o n  de l a  a l d o s t e r o n a  

a l  s e r  i n f u n d i d a  p o r  v i a  e n d o v e n o s a .
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C u a l q u i e r  s u s t a n c i a  i d e n t i f i c a d a  c o m o  l a  H A E  d e b e  r é u n i r

u n a  s e r i e  de  c o n d i c i o n e s ,  c o m o  s o n :

1) E s t i m u l a r  de  f o r m a  s e l e c t i v a  l a  s e c r e c i o n  de  a l ­

d o s t e r o n a  .

2) A u m e n t a r  e s t a  s e c r e c i o n  e n  l a  m i s m a  c u a n t i a  en  

q u e  lo  h a c e  l a  d e p l e c c i o n  d e  s o d i o  c u a n d o  l o s  n i v e ­

l e s  p l a s m a  t i c o s  a l c a n z a d o s  p o r  su  a d m i n i s t r a  c i o n  

i n t r a v e n o s a  s o n  s i m i l a r  e s  a  l o s  q u e  s e  e n c u e n t r a n  

d e s p u é s  de  l a  d e p r i v a c i ô n  s o d i c a .

3) S u s  v a r i a c i o n e s  p l a s m a t i c a  s d e b e n  r e l a c i o n a r  s e  

d i r e c t a m e n t e  c o n  m o d i f i c a  c i o n e  s e n  l a  s e c r e c i o n  

de  a l d o s t e r o n a  en  r e s p u e s t a  a  l a s  v a r i a c i o n e s  d e l  

b a l a n c e  de s o d i o .

4) Su a d m i n i s t r a c i ô n  en  d o s i s  m a x i m a s  d e b e r i a  t r a -  

d u c i r s e  en  a u m e n t o s  de  l a  p r o d u c c i o n  de  a l d o s t e ­

r o n a  s i m i l a r  e s  a  l o s  e x i s t e n t e s  co n  l a  d e p l e c c i o n  

de  s o d i o .



L a  A l l  p a r e c e  c u m p l i r  e l  p r i m e r  r e q u i s i t o  e n  e l  h o m b r e ,  

s i n  e m b a r g o ,  e n  e l  p e r r o  h i p o f i s e c t o m i z a d o  s u  i n f u s i o n  

e s t i m u l a  a s i m i s m o  l a  s e c r e c i o n  de  c o r t i c o s t e r o n a  ( C A R ­

P E N T E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1961;  M U L R O W  y c o l a b o r a d o ­

r e s ,  1962) .  L a  n a t u r a l e z a  d e  l a  H A E  e n  l a  o v e j a ,  no  e s  

d e p e n d i e n t e  d e l  s i s t e m a  r e n i n a  - a n g i o t e n s i n a ,  p u e s t o  q u e  

la  r e s p u e s t a  a  l a  d e p l e c c i o n  de  s o d i o  en  l a  g l a n d u l a  t r a s -  

p l a n t a d a  e s  s i m i l a r  c u a n d o  e l  a n i m a l  e s  b i n e f r e c t o m i z a ­

do  p r e v i a m e n t e  ( B L A I R - W E S T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1973) .

P o r  o t r o  l a d o ,  l o s  e s t u d i o s  de  B L A I R - W E S T  y c o l a b o r a d o ­

r e s ,  (1963) ,  y BO Y D  y c o l a b o r a d o r e s  (1972) ,  h a n  d e m o s ­

t r a d o  e n  e l  h o m b r e  q u e  l a  r e l a c i o n  c a u s a  e f e c t o  e n t r e  A U  

y a l d o s t e r o n a  c o n  l a s  v a r i a c i o n e s  d e l  b a l a n c e  de  s o d io  no 

c u m p l e n  l o s  r e q u i s i t o s  q u e  d e b e r i a  p o s e e r  l a  H E A .  D e s ­

de  u n  p u n t o  de  v i s t a  e x p e r i m e n t a l  l a  i n f u s i o n  d e  c a n t i d a -  

d e s  m a x i m a s  d e  A H  n o  se  t r a d u c e  e n  a u m e n t o s  de  l a  a l ­

d o s t e r o n a  s i m i l a r  e s  a  l o s  q u e  s i g u e n  a  l a  d e p l e c c i o n  de  

s o d i o  ( C A R P E N T E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1961;  B IN N IC N  y 

c o l a b o r a d o r e s ,  1965) .  E s t a  s i t u a c i o n  p r o b a b l e m e n t e
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e s  s i m i l a r  en  e l  h o m b r e  (L A R A G H  y  c o l a b o r a d o r e s ,

I 9 6 0  a ) .

E n  d i s t i n t a s  s i t u a c i o n e s  s e  ha  d e m o s t r a d o  a s i m i s m o  l a  

e x i s t e n c i a  de d i v e r g e n c i a s  e n t r e  l a s  c o n c e n t r a c i o n e s  

de  a n g i o t e n s i n a  p l a s m a t i c a  y l a  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o ­

n a .  E j e m p l o  de  e l l a  s s o n  l a  i n s u f i c i e n c i a  c a r  d ia  ca  co n  

g e s t i v a  (H IC K IE  y L A Z A R U S ,  1966) y l a  h ip o x i a ( S L A T E R  

y c o l a b o r a d o r e s ,  1969) .

E n  lo  q u e  r e s p e c t a  a l a  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l ,  l a  c o r r e -  

l a c i o n  e n t r e  a m b o s  p a r a m é t r é s ,  no  a p a r e c e  s i e m p r e  e s  - 

t a b l e c i d a  de  f o r m a  c l a r a  (G A T T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1970) ,  

lo  m i s m o  s u c e d e  e n t r e  l a  h o r m o n a  y l a  a c t i v i d a d  de  r e ­

n i n a  p l a s m a t i c a  ( L A R A G H  y c o l a b o r a d o r e s ,  1966;  M C ,  

A L L I S T E R  y c o l a b o r a d o r e s ,  1971) ,

R e s p e c t e  a l  A C T H  y p o t a s i o ,  n o  s o n  e s p e c i f i c o s  p a r a  l a  

s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a ,  n i  s o n  p r o b a b l e m e n t e  i m p o r ­

t a n t e s  e n  l a s  v a r i a c i o n e s  d i a r i a s  q u e  e s t a  h o r m o n a  s u -
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f r e  en  s i t u a c i o n  f i s i o l ô g i c a ,  s i  b i e n  p a r e c e  c l a r a m e n t e  

e s t a b l e c i d o  q u e  e s t o s  d o s  f a c t o r e s  a c t u a n  s e n s i b i l i z a n -  

do l a  r e s p u e s t a  a d r e n a l  a  l a  d e p l e c c i o n  de  s o d i o  -  -  

(W IL L IA M S  y c o l a b o r a d o r e s ;  M e ,  CAA y c o l a b o r a d o ­

r e s ,  1976) .



B) - P  LA N T E A  M IE N  T O D E L  T R A B A J O
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B) P L A N T E A M I E N T C  D E L  T R A B A J O

H e m o s  p r e t e n d i d o  e s t u d i a r  l a  i n f l u e n c i a  de  u n a  s e r i e  de  

f a c t o r e s  s o b r e  l a  r e g u l a c i o n  de  l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t ^  

r o n a  en :

A) S u j e t o s  n o r m a l e s

B) P a c i e n t e s  b i n e f r e c t o m i z a d o  s

0 )  P a c i e n t e s  d i a g n o s t i c a d o s  de  h i p e r t e n s i o n

a r t e r i a l  e s e n c i a l

L o s  f a c t o r e s  e s t u d i a d o s  h a n  s i d o :

1) I n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  d e  s o d i o

2) I n f l u e n c i a  d e l  A O T H

3) I n f l u e n c i a  d e l  p o t a s i o

4) I n f l u e n c i a  d e  l a  a n g i o t e n s i n a  II

5) I n f l u e n c i a  d e l  o r t o s t a t i s m o

6) I n f l u e n c i a  d e  l a  p r o g e s t e r o n a

7) I n f l u e n c i a  de  l a  e d a d

8) I n f l u e n c i a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l
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E n  s u j e t o s  n o r m a l e s  s e  ha  e s t u d i a d o  e l  e f e c t o  d e l  ba  

l a n c e  de  s o d i o  a t r a v é s  de  l a  r e a l i z a c i ô n  de d ie  t a  s 

co n  d i s t i n t o s  c o n t e n i d o s  d e  s a l  y / o  d e  la  u t i l i z a c i ô n  

de  d i u r é t i c o s . J u n t o  a l  e f e c t o  d e l  s o d i o  s e  ha  d e -  

t e r m i n a d o  l a  i n f l u e n c i a  de  l a  p o s t u r a  e n  c a d a  u n a  de 

l a s  d i f e r  e n t e s  s i t u a c i o n e s  de b a l a n c e .  L a  i n f l u e n ­

c i a  de  l a  e d a d  y  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  s o b r e  l a  r é g u l a  

c i o n  de l a  p r o d u c c i o n  d e  a l d o s t e r o n a ,  h a n  s id o  t a m ­

b i é n  e s t u d i a d a s .

E n  p a c i e n t e s  b i n e f r e c t o m i z a d o s  y  p o r  t a n t o  en  a u  s en  

c i a  d e  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a ,  s e  ha  e s t u d i a d o  

l a  i n f l u e n c i a  de  la  d e p l e c c i o n  de  s o d i o  i n d u c i d a  a  t r a  

v é s  de  u n a  h e m o d i a l i s i s ,  de  l a  i n f u s i o n  de  a n g i o t e n ­

s i n a  II y  A C T H ,  de  l a  p o s t u r a ,  de  l a s  v a r i a c i o n e s  

a g u d a  s d e l  p o t a s i o  p l a s m a t i c o  y  de l a  a d m i n i s t r a c i ô n  

d e  p r o g e s t e r o n a .

E n  h i p e r t e n s o s  e s e n c i a l e s ,  s e  h a  d e t e r m i n a d o  el  

e f e c t o  d e l  b a l a n c e  de s o d i o  y  de  l a  p o s t u r a .



C) -  M A T E R I A L  Y M E T O D C S
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C) m a t e r i a l  y  m e  t o p o s

1 - S u j e t o s  n o r m a l e s

Un t o t a l  de  129 s u j e t o s  n o r m a l e s ,  77 v a r o n e s  y 52 h e m -  

b r a s ,  f u e r o n  i n c l u i d o s  en  e l  e s t u d i o ;  s u s  e d a d e s  o s c i l a - 

b a n  e n t r e  20 y 68 a n o s .  Su s e l e c c i ô n  s e  r e a l i z o  a c o r d e  

a  l o s  s i g u i e n t e s  c r i t e r i o s :

a )  a u s e n c i a  de  a n t e c e d e n t e s  de  e n f e r m e d a d  c a r d i a c a ,  

m e t a b o l i c a  o r e n a l .

b) t e n s i o n  a r t e r i a l  m e n o s  de  1 5 0 / 9 0  m m  H g.  L a  t o -  

m a  de t e n s i o n  a r t e r i a l  s e  r e a l i z o  p o r  e l  m é t o d o  

a u s c u l t a t o r i o  de  K o r o t k o f f , u t i l i z a n d o  u n  m a n o m e -  

t r o  de  m e r c u r i o .

c) t e n e r  d e n t r o  de  l i m i t e s  n o r m a l e s  u n  a n a l i s i s  de  

s a n g r e  y o r i n a  e l e m e n t a l e s  y  u n a  c i f r a  de  u r e a  

y c r e a t i n i n a  p l a s m a t i c a s .
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d) e n  l a s  m u j e r e s  c o n  c i c l o s  m e n s t r u a l e s ,  e s t o s  d e -  

b i a n  s e r  r e g u l a r  e s .  N o  h a b i a n  to r n a d o  a n t i c o n c e p  

t i v o s  o r a l e s  a l  m e n o s  d u r a n t e  l o s  s e i s  m e s e s  p r e -  

v i o s  a l  e s t u d i o .

e) e n  l a s  m u j e r e s  c o n s i d e r a d a s  c o m o  m e n o p a u s i c a s ,  

d e b i a n  p r e s e n t a r  a u s e n c i a  t o t a l  d e  r e g i a  d u r a n t e  

l o s  d o c e  m e s e s  p r e v i o s  a l  e s t u d i o .

C o n d i c i o n e s  de e s t u d i o

a) I n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o d i o  y l a  p o s t u r a

A fin  de  v a l o r a r  l a  i n f l u e n c i a  de  e s t o s  f a c t o r e s ,  l o s  con t ro_

l e s  f u e r o n  e s t u d i a d o s  en  s i t u a c i o n  d e :

I - D ie  t a  de  20 m E q  de  s o d io  y  40  m E q  de p o t a s i o  r e a  

l i z a d a  d u r a n t e  5 d i a s .

II -  D i e t a  de 130 m E q  de  s o d i o  y  40  m E q  de p o t a s i o  d u ­

r a n t e  5 d i a s .

III - D i e t a  de 250  m E q  de  s o d i o  y 40  m E q  de  p o t a s i o  d u ­

r a n t e  5 d i a s .

IV - D i e t a  l i b r e  con  y s i n  e s t i m u l o  de f u r o s e m i d a  i n t r a ­

v e n o s a  ( i .  V .  ) .
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L a  c o n f e c c i ô n  de  l a s  d i e t a s  co n  c o n t e n i d o  de  s o d i o  c o n o c i -  

do  s e  r e a l i z o  u t i l i z a n d o  c o m o  b a s e  l a  de  c o n t e n i d o  b a j o  en  

s o d io ,  q u e  e r a  s u p l e m e n t a d a  h a s t a  e l  t o t a l  d e  m E q  r e q u e r ^  

d o s  m e d i a n t e  l a  a d i c i o n  d e  c a n t i d a d e s  c o n o c i d a s  de  s a l  c o ­

rn  un .

L a  c o m p r o b a c i ô n  de  l a  a d e c u a d a  r e a l i z a c i o n  de  l a  d i e t a  s e  

p r a c t i c e  m i d i e n d o  la  e l i m i n a c i o n  de  s o d i o  y  p o t a s i o  e n  or_i 

n a  de 24 h o r a s  r e c o g i d a  e l  d i a  a n t e r i o r  a  l a  p r u e b a  y c o n -  

t r o l a n d o  l a  p é r d i d a  de  p e s o  co n  l a  d e p l e c c i ô n  d e  s a l  en  l o s  

c a s o s  e n  q u e  e s t a  t e n i a  l u g a r .  P a r a  l a  i n c l u s i o n  e n  e l  e £  

t u d i o ,  l o s  l i m i t e s  de  n a t r i u r e s i s  en  l a s  24 h o r a s  p r e v i a  s ,  

d e b i a n  s e r  i n f e r i o r  e s  a  40 m E q / d i a  e n  e l  g r u p o  I, e s t a r  

c o m p r e n d i d o s  e n t r e  100 y 1 60 e n  e l  g r u p o  II,  s e r  s u p e r i o -  

r e s  a  200  e n  e l  III,  y a  70 e n  el  IV,

L a s  m u e s t r a s  e n  s a n g r e  s e  o b t u v i e r o n :

B a s a l e s  d e s p u é s  de a l  m e n o s  8 h o r a s  de  r e p o s o  en

c a m a .  L a s  e x t r a c c i o n e s  s e  r e a l i z a b a n  e n t r e  8 y

9 h o r a s ,  h a c i é n d o l o  e l  59 d ia  d e  r e a l i z a c i o n  de  l a  

d i e t a  e n  l o s  g r u p o s  I, II y III ,



66,

E n  e l  g r u p o  I l a s  d e t e r m i n a c i o n e s  s e  r e a l i z a r o n  t a m -  

b i é n  e l  d ia  de c o m i e n z o  e n  a l g u n o s  c a s o s .

T r è s  h o r a s  d e s p u é s  de  o b t e n i d a s  l a s  m u e s t r a s  b a s a l e s .  

D u r a n t e  e s t e  t i e m p o  p o d i a  o no  m e d l a r  l a  r e a l i z a c i o n  

de  o r t o s t a t i s m o .

L a s  m u e s t r a s  de  s a n g r e  s e  o b t e n i a n  c o n  h e p a r i n a  6 

E D T A ,  s i e n d o  i n m e d i a t a m e n t e  c e n t r i f u g a d a s  a  - 4 9 C .  

s e p a r a d a s  y e l  p l a s m a  c o n g e l à d o  a  - 2 0 9 C  h a s t a  s u  p r o -  

c e s a m i e n t o .

L a  a d m i n i s t r a c i o n  de  f u r o s e m i d a  en  l o s  c a s o s  e n  q u e  s e  

u t i l i z ô ,  se  r e a l i z o  i n m e d i a t a m e n t e  d e s p u é s  de  l a  o b t e n -  

c i o n  de  l a s  m u e s t r a s  b a s a l e s .  L a  d o s i s  u t i l i z a d a  fué  

de 20 m g .  c o n t r o l â n d o s e  a d e m a s  e n  e s t o s  c a s o s  la  d i u ­

r e s i s ,  n a t r i u r e s i s  y k a l i u r e s i s  d u r a n t e  l a s  t r è s  h o r a s  

q u e  d u r é  l a  p r u e b a .
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L a s  d e t e r m i n a c i o n e s  p r a c t i c a d a s  e n  s a n g r e  f u e r o n :

H e m a t o c r i t o

S o d io ,  p o t a s i o  y c l o r o

R e s e r v a  a l c a l i n a

A c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  (A R P )

A l d o s t e r o n a

P r o g e s t e r o n a  (no s e  p r a c t i c e  e n  t o d o s  l o s  c a s o s ) .

U n  t o t a l  d e  89 c o n t r ô l e s  f u e r o n  i n c l u i d o s  en  e s t a  p a r t e  d e l  

t r a b a j o ,  de  e l l o s  32 e r a n  h e m b r a s  y 57 v a r o n e s ,  de  e d a d e s  

e n t r e  20 y 50 a n o s .  L a s  h e m b r a s  f u e r o n  e s t u d i a d a s  d u r a n ­

te  l a  fa s e  f o l i c u l a r  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  ( 5 9 - 7 9  d i a s  d e l  c i c lo ) ,  

u t i l i z a n d o s e  l a  m e d i d a  de  la  p r o g e s t e r  o n a  p l a s m a t i c a  c o m o  

i n d i c e  de  s i t u a c i ô n  r e s p e c t e  a  l a  o v u la  c i o n .

L a  d i s t r i b u c i o n  de  l o s  s u j e t o s  e n  l a s  d i f e r e n t e s  d i e t a s  v i e n e  

r e c o g i d a  e n  l a  t a b l a  II.



T A B L A  II

E S T U D I C  D E  N I V E L E S  P L A S M A T I C O S  D E  A L D O S ­
T E R  ONA - I N F L U E N C I A  D E L  B A L A N C E  D E  SODIO

Y LA  P O S T U R A

n = 89 H e m b r a s    32

V a r o n e s  ----------- 57

E d a d e s :  20 -  68 a n o s

C o n d i c i o n e s  de  b a l a n c e  de  s o d io

- D i e t a  de 20 m E q  de  s o d io  y 40 m E q  de K. 5 d i a s  n  = 19

- D i e t a  de  130 m E q  de  s o d io  y 40  m E q  de  K .  5 d i a s  n = 7

-  D i e t a  de  250  m E q  de s o d io  y 40 m E q  de  K. 5 d i a s  n  = 6

-  D i e t a  l i b r e  s i n  e s t i m u l o  de  f u r o s e m i d a  -------------- n =  29

- D i e t a  l i b r e  co n  e s t i m u l o  de  f u r o s e m i d a  -------------- n = 28



69.  -

b) In f lu  e n  c i a  de la  e d a d

U n  t o t a l  de  42 s u j e t o s  n o r m a l e s  f u e r o n  i n c l u i d o s  e n  e l  e s t u  

d i o .  31 e r a n  v a r o n e s  y 11 h e m b r a s ,  d e  e d a d e s  c o m p r e n d i -  

d a s  a n t r e  22 y 68 a n o s .

T o d o s  e l l o s  f u e r o n  e s t u d i a d o s  e n  s i t u a c i ô n  de d i e t a  l i b r e  de 

s a l ,  p r a c t i c a n d o s e  l a s  d e t e r m i n a c i o n e s  d e s p u é s  d e l  e s t i m u ­

lo  c o m b i n a d o  de l a  i n y e c c i ô n  i . v .  de f u r o s e m i d a  y 3 h o r a s  

d e  o r t o s t a t i s m o .  Se r e a l i z a r o n  l o s  c o n t r ô l e s  a n t e s  c i t a d o s  

p a r a  la  p r u e b a  d e  f u r o s e m i d a .  L a s  h e m b r a s  f u e r o n  e s t u ­

d i a d a s  d u r a n t e  l a  fa s e  f o l i c u l a r  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  s i  p r e  - 

s e n t a b a n  c i c l o s  m e n s t r u a l e s  r e g u l a r e s .

A f in  de  c o m p r o b a r  e l  e f e c t o  de  l a  e d a d ,  f u e r o n  d i v i d i d o s  

e n  d o s  g r u p o s  de  e d a d e s  p o r  e n c i m a  o d e b a j o  de  45 a n o s ,  

c o m p r  e n d i e n d o  19 c o n t r ô l e s  e l  p r i m e r  o (15 v a r o n e s  y 4 

h e m b r a s ) ,  y 23 e l  s e g u n d o  (16 v a r o n e s  y  7 h e m b r a s ) .



70

c) In f lu  en  c i a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l

U n  g r u p o  de  101 c o n t r ô l e s  p a r t i c i p a r o n  e n  l a  i n v e s t i g a c i o n :  

50 e r a n  m u j e r e s  de  e d a d e s  e n t r e  20 y 50 a n o s ,  d e  l a s  q u e  

c u a r e n t a  y s i e t e  t e n i a n  c i c l o s  m e n s t r u a l e s  r e g u l a r e s  y t r è s  

e r a n  m e n o p a u s i c a s ;  51 e r a n  v a r o n e s  d e  e d a d e s  e n t r e  20 y 

56 a f io s .  E l  e s  t u d i o  s e  r e a l i z o  e n  l a s  m u j e r e s  en  l o s  d i a s  

5 9 - 7 9  ÿ' 2 3 9 - 2 5 9  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l ,  m i d i é n d o s e  en  t o d a s  

e l l a s  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  p r o g e s t e r o n a .

L a s  d e t e r m i n a c i o n e s  se  r e a l i z a r o n  e n  s i t u a c i ô n  de  d i e t a  po  

b r e  en  s o d i o  y d i e t a  l i b r e  s i m i l a r  e s  a  l a s  d e s c r i t a s  e n  e l  

a p a r t a d o  a ) .  L a  d i s t r i b u c i o n  e n  c a d a  t i p o  de  d i e t a  v i e n e  

r e c o g i d a  e n  l a  t a b l a  III.  L a s  e x t r a c c i o n e s  de s a n g r e  y de 

t e r m i n a c i o n e s  en  l o s  a p a r t a d o s  b) y c) ,  f u e r o n  s i m i l a r  e s  

a  l a s  d e s c r i t a s  e n  e l  a p a r t a d o  a ) .



T A B L A  III

E S T U D I O  D E  N I V E L E S  P L A S M A T I C O S  D E  A L D O S T E R O -  
NA _ I N F L U E N C I A  D E L  C I C L O  M E N S T R U A L .  -

n  = 101 H g m b r a s  

V a r o n e  s

50

51

E d a d e s ;  20 -  5 0  a n o s

C o n d i c i o n e s  de b a l a n c e  de  s o d i o

D i e t a  de 20 m E q  de s o d i o  

D i e t a  l i b r e

D i e t a  l i b r e  m a s  f u r o s e m i d a

F . F o l F . L u t . M e n . V a r .

8 6 11

9 9 23

8 7 3 17

F .  F o l ,  = F a s e  f o l i c u l a r  

F .  L u t .  = F a s e  l u t e i n i c a  

M e n .  = M e n o p a u s i c a s  

V a r .  = V a r o n e s
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2 -  P a c i e n t e s  b i n e f r e c t o m i z a d o s

E l  t o t a l  de  p a c i e n t e s  e s t u d i a d o s  fue  12,  d e  l o s  q u e  6 e r a s i  

h e m b r a s  y 6 v a r o n e s .  S u s  e d a d e s  o s c i l a r o n  e n t r e  20 y  49 

a n o s .  L a  n e f r e c t o m i a  b i l a t e r a l  fué  r e a l i z a d a  en  d o s  c a s o s  

c o m o  t r a t a m i e n t o  de  u n a  h i p e r t e n s i ô n  a r t e r i a l  i n c o n t r ô l a b l e  

y e n  l o s  r e s t a n t e s  c o m o  p r e p a r a c i ô n  p a r a  t r a s p l a n t e .  L a  

t a b l a  IV m u e s t r a  l a  e d a d ,  s e x o ,  d i a g n ô s t i c o  de  l a  e n f e r m e - 

d a d  r e n a l  o r i g i n a l ,  t i e m p o  e n  d i a l i s i s  y d e  b i n e f r e c t o m i a  de  

l o s  p a c i e n t e s .

E l  d i a g n o s t i c o  de  l a  e n f e r m e d a d  r e n a l  d e  fondo  s e  r e a l i z o  

i n i c i a l m e n t e  p o r  c r i t e r i o s  c l i n i c o s ,  s i e n d o  p o s t e r i o r  m e n t e  

c o n f i r m a d o  p o r  e l  e s t u d i o  a n a t o m o p a t o l ô g i c o  de  l a s  p i e z a s  

de  n e f r e c t o m i a .  L o s  c r i t e r i o s  h i s t o l ô g i c o s  q u e  d e f i n e n  c a ­

da t i p o  de  e n f e r m e d a d  h a n  s id o :

(1) N e f r o p a t i a  i n t e r s t i c i a l  c r o n i c a .  -  E n  t o d o s  l o s  c a ­

s o s  l a  e t i o l o g i a  de  l a  n e f r o p a t i a  e r a  b a c t e r i a n a ,  ca  

r a c t e r i z â n d o s e  e l  a s p e c t o  m a c r o s c o p i c o  p o r  l a  pre^
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s e n c i a  de  d e f o r m i d a d  c a l i c i a l  a c o m p a f i a d a  de  c i c a ­

t r i c e s  p a r e n q u i m a t o s a s . A1 m i c r o s c o p i o  e l  i n t e r ^  

t i c i o  m o s t r a b a  i n f i l t r a  c i o n  p o r  l i n f o c i t o s  y  c é l u l a s  

p l a s m a t i c a  s f u n d a m e n t a l m e n t e  a c o m p a f i a d a  de f i b r o  

s i s  z o n a l ,

L o s  v a  SOS m o s t r a b a n  e n g r o s a m i e n t o  de  l a  m e d i a  e 

i n t i m a  m a s  m a n i f i e s t o  e n  l o s  c a s o s  e n  q u e  e x i s t i a  

h i p e r t e n s i ô n .  E l  e p i t e l i o  d e  la  p e l v i s  y  c a l i c e s  

m o s t r a b a  e n g r o s a m i e n t o  e i n f i l t r a  c i o n  c e l u l a r  co n  

f i b r o s i s .

(2) G l o m e r u l o n e f r i t i s  c r o n i c a .  -  L o s  h a l l a z g o s  a n i -  

v e l  g l o m e r u l a r  c o n s i s t i a n  e n  p r o l i f e r a c i ô n ,  e n g r o ­

s a m i e n t o  de  m e m b r a n a  b a s a i ,  a u m e n t o  de  m a t r i z  

m e s a n g i a l ,  h i a l i n o s i s  y / o  f i b r o s i s ,  e n  d i f e r e n t e  

p r o p o r c i o n  y / o  l o c a l i z a c i ô n  s e g u n  e l  t i p o  h i s t o l ô g i -  

c o .  E l  i n t e r s t i c i o  m o s t r a b a  d i s c r e t a  i n f i l t r a c i ô n  

c e l u l a r  y f i b r o s i s ,  c o n  c a m b i o s  v a s c u l a r  e s  s i m i l a  - 

r e s  a  l o s  a n t e s  d e s c r i t o s .
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(3) R i n o n e s  p o l i q u i s t i c o s .  -  E l  p a c i e n t e  d i a g n o s t i c a d o  

de  e s t a  e n f e r m e d a d ,  m o s t r a b a  r i f i o n e s  de  g r a n  t a -  

m a n o ,  c o n  g r a n  n u m é r o  d e  q u i s l e s  q u e  h a c i a n  r e ­

l i e v e  s o b r e  l a  s u p e r f i c i e  c a p s u l a r ,  de d i a m e t r o  v a  

r i a b l e  e n t r e  p o c o s  m m ,  y  4 - 5  c m .  M i c r o s c o p i c a  

m e n t e  s e  r e c o n o c i a  e n  a l g u n o s  q u i s l e s  r e s t o s  g l o ­

m e r u l a r  e s ,  e s t a n d o  o t r o s  l i m i t a d o s  p o r  c é l u l a s  de  

c a r a c t e r i s t i c a s  s i m i l a r  e s  a  l a s  d e l  t u b u l o  c o n t o r -  

n e a d o  p r o x i m a l , d i s t a l  o c o l e c t o r .

(4) N e f r o a n g i o e s c l e r o s i s .  -  L a s  a l t e r a  c l o n e s  e r a n  p r £  

d o m i n a n t e m e n t e  v a s c u l a r  e s ,  c o n  e n g r o s a m i e n t o  de  

l a  p a r e d  y p r e s e n c i a  d e  n e c r o s i s  f i b r i n o i d e .  N o  

e x i s t i a n  a l t e r a c i o n e s  g l o m e r u l a r  e s  c o m p a t i b l e s  

c o n  e l  d i a g n o s t i c o  de  p r o c e s o  g l o m e r u l a r  p r i m a - 

r i o  y e l  i n t e r s t i c i o  m o s t r a b a  f i b r o s i s  y d i s c r e t a  

p r o l i f e r a c i ô n  c e l u l a r .

T o d o s  l o s  p a c i e n t e s  r e c i b i a n  u n a  d i e t a  c o n t e n i e n d o  20 m E q  de 

s o d i o  y  40 m E q  de  p o t a s i o  d i a r i o s ,  s i e n d o  l a  i n g e s t a  p r o t e i c a
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d e  1 g r / k g  de  p e s o / d i a ;  l a  i n g e s t a  d e  l i q u i d e s  o s c i l a b a  e n t r e  

500 y  1000 m l / d i a .  E l  r é g i m e n  d e  d i a l i s i s  fué  d e  2 6 3 s e -  

s i o n e s  p o r  s e m a n a  c o m p l e t a n d o  u n  m i n i m o  de  18 h o r a s  s e m a -  

n a l e s .  L a  d o s i s  d e  h e p a r i n a  o s c i l a b a  e n t r e  110 y 160 m g . p o r  

s e s i ô n .  L a  c o m p o s i c i ô n  d e l  bafio de  d i a l i s i s  e r a  de  138 mEq/1  

de  c l o r o ,  4 m E q / l  de c a l c i o ,  1, 5 m E q / l  de m a g n e s i o ,  40 

m E q / l  de  a c e t a t o  y 3 g r s . / l  de  d e x t r o s a ,  c o n  u n a  o s m o l a r i -  

d a d  d e  306 ,  5 m o s m / l .

E l  t r a t a m i e n t o  q u e  r e a l i z a b a n  l o s  p a c i e n t e s  c o n s i s t i a  en  h i d r o -  

x id o  d e  a l u m i n i o  ( A l u g e l - I B Y S ) , e n  d o s i s  v a r i a b l e s  e n t r e  2 y 5 

g r a m o s  a l  d ia  y u n  p o l i v i t a m i n i c o  ( R o c h e v i t - R O C H E )  2 c o m ­

p r  i m i d o s / d i a .

N i n g u n a  de l a s  h e m b r a s  i n c l u i d a s  e n  e l  e s t u d i o  p r e  s e n t a  b a  c i ­

c l o s  m e n s t r u a l e s  r e g u l a r e s .

C o n d i c i o n e s  de  e s t u d i o .  - E l  p r o t o c o l o  de  e s t u d i o  c o m p r e n -  

d ia  l a  m e d i d a  d e l  p e s o ,  t e n s i o n  a r t e r i a l ,  h e m a t o c r i t o ,  s o d i o ,  

p o t a s i o ,  c l a r o ,  b i c a r b o n a t o  y c o r t i s o l ,  A R P  y a l d o s t e r o n a  en



76.

p l a s m a ,  a n t e s  y d e s p u é s  de :

1 -  H e m o d i a l i s i s  de  12 h o r a s  de d u r a  c i o n  c o n  d i a l i z a d o r

de  p l a ç a s  t i p o  K i i l ,  c o n t r a  u n  b a n o  de l a s  c a r a c t e r i £  

t i c a s  a n t e s  m e n c i o n a d a s .

P a r a  la  r e a l i z a c i o n  de  l a  d i a l i s i s ,  e l  a c c e s o  v a s c u ­

l a r  s e  r e a l i z o  a  t r a v é s  de  f i s t u l a  a r t e r i o - v e n o s a  d e l  

t i p o  d e s c r i t o  p o r  C i m i n o  y  B r e s c i a  ( B R E S C I A  y  C C L S ,  

1 9 6 6 ), no  e x i s t i e n d o  a  lo  l a r g o  de  to d a  e l l a  m a s  u l t r a - 

f i l t r a c i o n  q u e  l a  r e a l i z a d a  e s p o n t a n e a m e n t e  p o r  e l  d ia  

l i z a d o r ,  L o s  c o n t r ô l e s  h a b i t u a l e s  d e  c a d a  s e s i o n ,  

c o n s i s t e n t e s  e n  l a  t o m a  d e  t e n s i o n  a r t e r i a l ,  f r e c u e n -  

c i a  d e  p u l s o  y t e m p e r a t u r a  c a d a  h o r a ,  s e  l i e  v a r  on  a 

e f e c t o .  L a s  n e c e s i d a d e s  de  h e p a r i n a  o s c i l a r o n  e n  

l a s  d o s i s  h a b i t u a l e s  p a r t i e n d o  de  u n a  d o s i s  i n i c i a l  de 

40 m g . , i n y e c t â n d o s e  p o s t e r i o r  m e n t e  d o s i s  de  10 a 

20 m g .  s e g u n  l o s  t i e m p o  s de  c o a g u l a c i ô n ,  q u e  h a b i -  

t u a l m e n t e  s e  m a n t e n i a n  e n t r e  15 y 20 m i n u t o s .  D u ­

r a n t e  l a s  12 h o r a s  r e c i b i e r o n  l a  d i e t a  y e l  t r a t a m i e n -



to  h a b i t u a l e s .

2 -  T r è s  h o r a s  d e  o r t o s t a t i s m o  d e s p u é s  de  8 h o r a s  de  r £

p o s o  n o c t u r n o .

3 -  S o b r e c a r g a  o r a l  de  p o t a s i o  ( 0 , 7  m E q / k g  de  p e s o ) ,

c o n  e x t r a c c i o n e s  b a s a l  y a  l a s  d o s  h o r a s  de l a  i n g e ^  

t a .  E l  p o t a s i o  lo  r e c i b i e r o n  e n  f o r m a  de c l o r u r o  

p o t a s i c o .

4 -  I n f u s i o n  de A n g i o t e n s i n a  II ( V a l - 5  h i p e r t e n s i n a  II -

a s p .  CIBA)  (A l l ) ,  d u r a n t e  l a  p r i m e r a  h o r a  e n  d o s i s  

s u b p r e s o r a  ( < 5 n g / k g / m i n )  y  d u r a n t e  l a  s i g u i e n t e  

h o r a  e n  d o s i s  p r e s o r a  ( > 5 n g / k g / m i n )  c o n  a u m e n ­

to  de  l a  t e n s i o n  a r t e r i a l  d i a s t o l i c a  en  20 m m H g  p o r  

e n c i m a  d e l  v a l o r  b a s a l .

5 -  I n f u s i o n  de  50 U . I .  de  A C T H  (Sdhering E s  pa  h a ,  S.  A . )

d u r a n t e  c u a t r o  h o r a s .  T o d o s  l o s  p a c i e n t e s  r e c i b i e ­

r o n  e n  l a s  24 h o r a s  p r e v i a s  2 m g ,  de  d e x a m e t o n a
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( F o r t e c o r t i n - E .  M e r c k ) ,  d i v i d i d o s  en  c u a t r o  d o s i s  

d e  0, 5 m g .

6 -  I n y e c c i o n  p o r  v i a  i n t r a m u s c u l a r  de 20 m g . , d e  p r o ­

g e s t e r o n a  ( P r o l u t o n - E s s e x  S . A ,  ), r e a l i z a n d o s e  p o ^  

t e r i o r m e n t e  e x t r a c c i o n e s  c a d a  h o r a ,  h a s t a  u n  t o t a l  

de  c i n c o .  E n  e s t a  p r u e b a  s e  d e t e r m i n a r o n ,  a d e m a s ,  

l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  p r o g e s t e r o n a .

L a s  p r u e b a s  2,  3 , 4 ,  5 y  6, s e  r e a l i z a r o n  e l  d i a  s i g u i e n t e  a 

u n a  h e m o d i a l i s i s  c o n v e n c i o n a l  d e  12 h o r a s  de  d u r a c i o n  s i n u l  - 

t r a f i l t r a c i o n ,  c o m e n z a n d o  e n t r e  8 y 9 h o r a s  de l a  m a h a n a ,  

d e s p u é s  de  a l  m e n o s  <8 h o r a s  de  r e p o s o .

D u r a n t e  l a  r e a l i z a c i o n  de l a s  p r u e b a  s 3, 4 ,  5 y 6, l o s  p a c i e n ­

t e s  p e r m a n e c i a n  e n  d e c u b i t o  s u p i n o .

E n  l a  p r i m e r a  y t e r c e r a  p r u e b a s  f u e r o n  e s t u d i a d o s  lo s  d o c e  pa  

c i e n t e s .
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E n  l a  s e g u n d a ,  f u e r o n  i n c l u i d o s  c u a t r o ,  u n  t o t a l  de  o c h o  r e  

c i b i e r o n  l a  i n f u s i o n  de  A C T H  y  c i n c o  l a  de  A H .

E n  t r è s  p a c i e n t e s  e s t u d i a m o s  e l  e f e c t o  de  I s  p r o g e s t e r o n a ,

L o s  p a c i e n t e s  i n c l u i d o s  e n  l a s  p r u e b a s  4 y 6 f u e r o n  t o d o s  

e l l o s  v a r o n e s .
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3 -  H i p e r t e n s o s  e s e n c i a l e s

D e f i n i m o s  l a  h i p e r t e n s i ô n  a r t e r i a l  e s e n c i a l  c o m o  u n a  en fe rm e^  

d a d  q u e  c u r  s a  co n  a u m e n t o  de  l a  t e n s i ô n  a r t e r i a l ,  t a n t o  s i n t ô -  

l i c a ,  c o m o  d i a s t ô l i c a ,  e n  a u s e n c i a  d e  a l t e r a c i o n e s  ,de l a  func iôn  

s u p r a r r e n a l  c o r t i c a l  y / o  m e d u l a r ,  con  f u n c i ô n  r e n a l  n o r m a l ,  o 

s i  e s t a  a l t e r a d a  l o s  c a m b i o s  s o n  s e c u n d a r i o s  a l  a u m e n t o  de  la  

t e n s i ô n  a r t e r i a l  y e n  l a  q u e  s e  ha  e x c l u i d o  l a  c o a r t a c i ô n  de  a o r ­

t a  y a r t e r i o e s c l e r o s i s .

U n  g r u p o  d e  125 p a c i e n t e s ,  f u e r o n  i n c l u i d o s  e n  e s t e  a p a r t a d o ;

62 e r a n  v a r o n e s  y 63 h e m b r a s ;  d e  e d a d e s  e n t r e  16 y 74  a n o s ,  

c o n  u n  m â x i m o  d e  i n c i d e n c i a  e n t r e  l o s  40  y  60 a n o s ,  L o s  l i ­

m i t e s  de  t e n s i ô n  a r t e r i a l ,  p o r  e n c i m a  d e  l o s  c u a l e s  s e  c o n s i ­

d e r  ô a  l o s  p a c i e n t e s  c o m o  h i p e r t e n s o s ,  v i e n e  r e c o g i d o  en  la  

t a b l a  V.

L a  t o m a  de  l a  t e n s i ô n  s e  r e a l i z ô  p o r  e l  m é t o d o  a u s c u l t a t o r i o  de  

K o r o t k o f f ,  u t i l i z a n d o  u n  m a n ô m e t r o  de  m e r c u r i o .  E n  t o d o s  l o s  

c a s o s  l a  t o m a  s e  r e a l i z ô  e n t r e  8 y 9 d e  l a  m a h a n a ,  en  t r è s  d i a s  

d i f e r e n t e s ,  c o n  e l  p a c i e n t e  en  s i t u a c i ô n  d e  d e c u b i t o  s u p i n o  d e s  -



T A B L A  V

H I P E R T E N S I O N  A R T E R A L

C I F R A S  L I M I T E  D E  T E N S IO N  A R T E R I A L  S E G U N  LA E D A D  . _

E D A D  T .  A .  m m H g

21 -  34  1 4 5 / 8 9

35 - 44 1 4 9 / 9 5

45 - 54 1 5 5 / 9 9

55 -  64 1 5 9 / 9 9

> 65 1 6 5 / 9 9
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p u e s  de  a l  m e n o s  q u i n c e  m i n u t o s  de  r e p o s o . e n  l o s  e s t u d i a d o s  

e n  r é g i m e n  a m b u l a t o r i o  y  de 8 h o r a s  de  r e p o s o  e n  l o s  i n g r e -  

s a d o s  en  e l  h o s p i t a l .

E l  e s  tu  d io  q u e  s e  r e a l i z o  en  l o s  p a c i e n t e s  v i e n e  r e c o g i d o  en  

la  t a b l a  VI.  E l  d i a g n o s t i c o  de  h i p e r t e n s i ô n  a r t e r i a l  e s e n ­

c i a l  s e  r e a l i z ô  a c o r d e  a  l o s  s i g u i e n t e  s c r i t e r i o s :

1 -  F u n c i ô n  r e n a l  d e n t r o  d e  l i m i t e s  n o r m a l e s  ( i n c l u -

y e n d o  f i l t r a  do g l o m e r u l a r  m e  d id o  p o r  e l  a c l a r a -  

m i e n t o  d e  c r e a t i n i n a ,  a u s e n c i a  de  p r o t e i n u r i a  y 

de  a l t e r a c i o n e s  e n  e l  s e d i m e n t o ) .

2 - E l i m i n a c i o n e s  u r i n a r i a  s de  a c i d o  v a n i l i l m a n d é l i c o ,

c a t e c o l a m i n a s ,  1 7 - c e t o s t e r o i d e s  y  1 7 - h i d r o x i c o r t i -  

c o i d e s  d e n t r o  de  l i m i t e s  n o r m a l e s .

3 -  N i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  c o r t i s o l  b a s a l  a  l a s  9 h o r a s

o r i t m o  c i r c a d i a n o  d e n t r o  de  l i m i t e s  n o r m a l e s .



t a b l a  VI . - -  

E S T U D I O  D E  H I P E R T E N S I O N  E S E N C A L  

D E T E R M I N A C I O N E S  D E  L A B O R A T O R I O  Y E S T U D I O S  E S P E C A L E

S A N G R E

- N a ,  K,  C l ,  C O 2

- C r e a t i n i n a

-  G l u c e m i a  b a s a i

-  C a l c i o

- F ô s f o r o

- A c i d o  u r i c o

- C o l e s t e r o l ,  t r i g l i c é r i d o s  y  l i p i d o s  t o t a l e s

-  C o r t i s o l  9 y 23 h o r a s

ORINA

- pH ,  d e n s i d a d ,  p r o t e i n a ,  s e d i m e n t o

- C u l t i v o  de  o r i n a  ^

-  1 7 - c e t o s  y 1 7 - O H  ) e n  o r i n a  d e  24 h o r a s
)-  VM A  y c a t e c o l a m i n a s  ^

E . C . G .

R x  de  t ô r a x  

U r o g r a f i a  I .  V.
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4 - U r o g r a f i a  i n t r a v e n o s a ,  c o n  t e s t  m i n u t a  do  s i n  a l t e r a ­

c i o n e s .

E n  a l g u n o s  p a c i e n t e s  p r a c t i c a m o s  a d e m a s :

A r t e r i o g r a f i a  r e n a l  - r u t i n a r i a  e n  l o s  m e n o r e s  de  30 

a n o s .

T e s t  de r e g i t i n a  y / o  g l u c a g o n  -  a n t e  l a  s o s p e c h a  c l i n i - 

c a  de  p o s i b l e  f e o c r o m o c i t o m a ,  E l  p r i m e r o  s e  r e a l i -  

z a b a  i n y e c t a n d o  p o r  v i a  i . v .  h a s t a  u n  m a x i m o  de  10 

m g .  de  f e n t o l a m i n a  e n  d o s i s  s u c e s i v a s  de  2 m g .  s e p a ­

r a d a s  p o r  e l  i n t e r v a l o  d e  c i n c o  m i n u t o s .  E l  s e g u n d o  

m e d i a n t e  l a  i n y e c c i o n  i . v .  de  1 m g .  de  g l u c a g o n .  Se 

c o n s i d e r ©  c o m o  r e s p u e s t a  p o s i t i v a  u n a  v a r i a c i o n  de  

l a  t e n s i o n  a r t e r i a l  d i a s t o l i c a  de  p o r  lo  m e n o s  20 m m H g ,

E  s t u d i o  d e l  m a n e  jo  r e n a l  d e l  s o d io  y p o t a s i o  e n  a q u e -  

l l o s  q u e  p r é s e n t a  b a n  a l  i n g r e s o  c i f r a s  de  p o t a s i o  s e -
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r i c o  i n f e r i o r e s  a  3 , 9  m E q / l ,  E l  e s t u  d io  c o n s i s t i a  e n  

d e m o s t r a r  s i  l a  s o b r e c a r g a  de  s o d i o  (250 m E q  d i a r i o s )  

r e c i b i e n d o  u n a  d i e t a  c o n t e n i e n d o  40 m E q  de p o t a s i o ,  

i n d u e i a  h i p o k a l e m i a ,  p a r t i e n d o  de  n i v e l e s  s e r i c o s  n o r  

m a l e s  d e l  i o n .

C o n d i c i o n e s  de  e s t u d i o .

E s t u d i a m o s  l a  r e s p u e s t a  de  l a  A R P  y  a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i ­

c a  a l  e s t i m u l o  c o m b i n a d o  de  f u r o s e m i d a  i . v .  (20 m g . )  y 3 

h o r a s  de  o r t o s t a t i s m o  en  s i t u a c i ô n  de  d i e t a  l i b r e .  L a  A R P  

s e  d e t e r m i n ô  en  l o s  125 h i p e r t e n s o s ,  l a  a l d o s t e r o n a  p l a s m a  

t i c a  en  75 .

L a  c o m p r o b a c i ô n  de  u n a  i n g e s t a  l i b r e  de s a l  s e  r e a l i z ô  m e ­

d i a n t e  l a  m e d i d a  de l a  n a t r i u r e s i s  e n  l a s  24 h o r a s  p r e v i a s  

a l  c o m i e n z o  de  la  p r u e b a ,  d e b i e n d o  r e b a s a r  l a  c i f r a  de  70 

m E q .
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E l  e s t u d i o  de  l a  e l i m i n a c i o n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a ,  m e d i ­

da  c o m o  1 8 - o x o - g l u c u r ô n i d o ,  fué  e s  t u  d ia  da  e n  s i t u a c i ô n  de  

d i e t a  p o b r e  e n  s o d i o ,  d i e t a  l i b r e  y d i e t a  de  250  m E q  d e  s o ­

d io ,  s i m i l a r e s  a  l a s  d e s c r i t a s  en  e l  a p a r t a d o  1 - a ) ,  c o n  c o n ­

t r ô l e s  de  r e a l i z a c i ô n  de l a  d i e t a  s i m i l a r e s ,

L o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  e n  s a n g r e  f u e r o n  c o m p a r a d o s  c o n  l o s  

d e l  g r u p o  de  n o r m a l e s  c o n t e n i d o s  e n  e l  a p a r t a d o  1 - c ) ,  L o s  

v a l o r e s  u r i n a r i o s  f u e r o n  c o m p a r a d o s  c o n  l o s  de  u n  g r u p o  de  

s u j e t o s  n o r m a l e s  p r e v i a m e n t e  d e s c r i t o  ( R O D R I G U E Z  y c o l a -  

b o r a d o r e s ,  1974) ,
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4 -  D e t e r m i n a c i o n e s  de  l a b o r a t o r i o  y m é t o d o s  e m p l e a d o s

L a s  d e t e r m i n a c i o n e s  r e a l i z a d a s ,  h a n  s id o :

- E n  s a n g r e :  H to .  , s o d i o ,  p o t a s i o ,  c l o r o ,  r e s e r v a  a l ­

c a l i n a ,  c o r t i s o l ,  p r o g e s t e r o n a ,  A R P  y 

a l d o s t e r o n a .

-  E n  o r i n a  : S o d io ,  p o t a s i o  y  a l d o s t e r o n a .

E l  h e m a t o c r i t o  s e  d e t e r m i n ô  e n  t u b o s  de W i n t r o b e .

E l  s o d io  y p o t a s i o  m e d i a n t e  f o t ô m e t r o  de l l a m a  de  I n s t r u ­

m e n t a t i o n  L a b o r a t o r y  In c .  , m o d e l o  343 .

E l  c l o r o ,  e n  c l o r i d ô m e t r o  de  B u  c h i e r  y C o t l o v e .

L a  r e s e r v a  a l c a l i n a ,  m e d i a n t e  m i c r o g a s ô m e t r o  de  N a t e l s o n
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C

L a  A R P ,  p r o g e s t e r o n a  y a l d o s t e r o n a  e n  o r i n a ,  s e  m i d i £  

r o n  p o r  m é t o d o s  de  r a d i o i n m u n o a n a l i s i s  ( R A ) .

A R P ,  s e g u n  t é c n i c a  p r e v i a m e n t e  d e s c r i t a  (CA SA D O  y  c o -  

l a b o r a d o r e s ,  197 3; R O D R I G U E Z  y c o l a  b o r a d o r e s ,  1974  a ) .

P r o g e s t e r o n a ,  s e g u n  e l  m o d e l o  de  YOUSS E F N A J E D I A N  

y c o l a  b o r a d o r e s  (1 9 7 2 ) .

A l d o s t e r o n a  u r i n a r i a ,  p o r  e l  m é t o d o  d e  L A N G A N  y c o l a  - 

b o r a d o r e s  (1974) .

E l  c o r t i s o l ,  s e  d é t e r m i n é  p o r  u n  m é t o d o  d e  d e s p l a z a -  

m i e n t o  c o m p e t i t i v e  ya  d e s c r i t o  (M A N C H E N O  y c o l a  b o r a  - 

d o r e s ,  1975) .

L a  a l d o s t e r o n a ,  s e  d e t e r m i n ô  e n  p l a s m a  p o r  R  A ,  s e ­

g u n  e l  m é t o d o  d e s c r i t o  p o r  G O M E Z - S A N C H E Z  y c o l a  b o ­

r a d o r e s  ( 1973) m o d i f i c a d o .  B r e v e m e n t e ,  e l  m é t o d o
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u t i l i z a d o  e s  :

A 1 6 2 m l .  de  p l a s m a ,  s e  a f i a d e n  1500 d p m  de 

3
A l d o - H  ( s t d .  i n t e r n o ) ,  E l  p l a s m a  e s  e x t r a i d o  

c o n  10 v o l u m e n e s  de d i c l o r o m e t a n o  en  u n  r o t o -  

e x t r a c t o r  a  t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e  d u r a n t e  v e i n -  

t e  m i n u t e s .  E l  d i c l o r o m e t a n o  e s  l a v a d o  s u c e -  

s i v a m e n t e  co n  1 m l .  d e  N a O H  O.  1 N (1 x) y 

1 m l .  d e  a g u a  (2 x) y  e v a p o r a d o  a c o n t i n u a  c io n  

b a j o  c o r r i e n t e  de  n i t r o g e n o  e n  b a n o  a 37 9C .  A 

fin  d e  s e p a r a r  y p u r i f i c a r  l a  a l d o s t e r o n a  de  

o t r o s  e s t e r o i d e s  q u e  i n t e r f i e r e n  en  la  c u a n t i f i -  

c a c i o n ,  e l  e x t r a c t o  s e c o  e s  t r a t a d o  c o n  1 m l .  

de  a n t i s u e r o  a n t i a l d o s t e r o n a  ( / /  088) a  d i l u -  

c i o n  l /SO.OOO d u r a n t e  1 4 - 1 8  b o r a s  a 4 9 C .  L a  

a l d o s t e r  on a  l i b r e  y u n i d a  a l  a n t i g e n o  s o n  s e p a -  

r a d a s  c o n  0, 5 m l .  de  u n a  s u s p e n s i o n  de  c a r -  

b o n - d e x t r a n o  (0,  5% c a r b o n ,  0, 05% d e x t r a n o ) ,  

e n  b u f f e r  b o r a t o  0, 05 M,

D e s p u e s  de  c e n t r i f u g a c i o n ,  l a  f r a c c i o n  l i g a d a  

e s  e x t r a i d a  c o n  10 v o l u m e n e s  de  d i c l o r o m e t a -
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n o ,  qu e  p o s t e r i o r m e n t e  e s  e v a p o r a d o  y e l  e x t r a c ­

to  s e c o  e s  d i l u id o  e n  0, 5 m l .  de  e t a n o l ,  u t i l i z a n d o  

u n a  a l i c u o t a  de  150 m i c r o l i t r o s  p a r a  e l  c a l c u l o  de 

r e c u p e r a c i o n  y d o s  a l i c u o t a  s s i m i l a r  e s  p a r a  e l  

R I A .  L a s  c o n d i c l o n e s  e n  q u e  e s t e  s e  r e a l i z a  s o n :

0 , 3  m l .  de  a n t i s u e r o  a  d i l u e  i o n  1 /7  5 0 . 0 0 0  c o n t e -  

n i e n d o  3000  d p m  de  A l d o - H ^  s e  a n a d e n  a  c a d a  tu  - 

bo  e i n c u b a n  a 49  d u r a n t e  1 4 - 1 8  h o r a s .  L a  f r a ­

c c i o n  l i b r e  y l i g a d a  s o n  s e p a r a d a s  p o r  a d i c i o n  de 

0, 3 m l .  de  c a r  b o n - d e x t r a n o .  E l  s o b r e n a d a n t e

e s  d e c a n t a  do e n  v i a l e s  de  c e n t e l l e o  q u e  c o n t i e n e n  

1 m l .  de d io x a n o ,  a n a d i é n d o s e  p o s t e r i o r m e n t e  10 

m l .  de  m e z c l a  d e  c e n t e l l e o  (4 g r . P P Q J - o ,  1 g r .  de 

d i m e t i l - P C P O P  e n  u n  l i t r o  de  t o l u e n o ) .  L a  a c t i -  

v i d a d  e s  d é t e r m i n a d a  en  e s p e c t o m e t r o  de  c e n t e ­

l l e o  l i q u i d o  N u c l e a r  C h i c a g o  m o d e l o  M a r k  II .

R E C U P E R A C I O N .  -

L a  m e d i a  de  r e c u p e r a c i o n  f i n a l  p r e v i a  a  l a  c u a n t i -  

f i c a c i o n  p a r a  124 m u e s t r a s  de  p l a s m a  fué  de
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55,  57 • 7 ,  15 (DS) %.

C U R V A  S T A N D A R D .  -

D e  s o l u c i o n e s  de a l d o s t e r o n a  c o n t e n i e n d o  500 

p g / m l .  , 1 n g / m l .  y 10 n g / m l .  e n  e t a n o l ,  s e  

p i p e t e a n  l o s  v o l u m e n e s  n e c e s a r i o s  p a r a  o b t e -  

n e r  5, 10,  25 ,  50,  100,  250 ,  500 y 1000 pg 

d e  a l d o s t e r o n a  p o r  t u b o  e n  d u p l i c a d o .  P e r m !  

t e  m e d i r  c o n c e n t r a  c l o n e s  de  2 , 5  n g / l O O  m l .  

u t i l i z a n d o  1 m l .  de  p l a s m a  p a r a  l a s  e x t r a c c i o -  

n e s .

P R E C I S I O N .  -

E l  c o e f i c i e n t e  de v a r i a  ci  on  o b t e n i d o  m i d i e n -

do d u r a n t e  e l  m i s m o  y  d i s t i n t o s  e n s a y o s  dos  

p o o l s  de  p l a s m a ,  fue  ' d e  14,  37% p a r a  un  p o o l  

d e  3, 9 n g / l O O  m l  (n = 10),  y  de 6, 2% p a r a  u n  

p o o l  c o n  u n a  c o n c e n t r a  c i o n  m e d i a  de  1 7 , 9  

n g / l O O  m l  (n = 10).



B L A N C O S .  -

E l  v a l o r  de  l o s  b l a n c o s  fué  d e s p r e c i a b l e  c u a n d o  

e l  a n t i s u e r o  e m p l e a d o  p a r a  l a  p u r i f i c a c i o n  i n m u -  

n o l o g i c a  fué  p r e v i a m e n t e  t r & ta d o  c o n  s o l u c i o n  de  

c a r b o n  e n  b u f f e r  b o r a t o  a l  1, 5% c o n t e n i e n d o  o,  20% 

de  a l b u m i n a  b o v i n a  y 0 , 2 0 %  d e  g a m m a g l o b u l i n a .

E X A C T I T U D .  -

F u é  d é t e r m i n a  da  m e d i a n t e  l a  a d i c i o n  de c a n t i d a  - 

d e s  c o n o c i d a s  de  a l d o s t e r o n a  f r i a  a  p l a s m a  de pa  

c i e n t e  a d r e n a l e c t o m i z a d o .  L o s  v a l o r  e s  de  a l ­

d o s t e r o n a  m e d i d o s  c o i n c i d e n  co n  b u e n a  p r e c i s i o n  

c o n  l o s  de  a l d o s t e r o n a  a n a d i d a ;

(y = 0 , 9 6 x  4- 2 , 4 7 ,  r  = 0, 97 0, p < 0 , 0 0 1 ) .

E S P E C I F I C I D A D .  -

D e  u n a  s e r i e  d e  e s t e r o i d e s  r e l a c i o n a d o s  i n c l u -  

y e n d o  e s t r a d i o l ,  c o r t i s o l ,  1 7 - O H  p r o g e s t e r o -  

n a ,  c o r t i c o s t e r o n a ,  11 - d e o x i c o r t i s o l ,  d e o x i -
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c o r t i c o s t e r o B o n a  (DOC) y c o r t i s o n a ,  s o l o  D OC 

y  c o r t i s o n a  p r e s e n t a n  r e a c c i o n e s  c r u z a d a s  d e  

0, 135 % c o m p a r a  da  c o n  a l d o s t e r o n a .  L a  p o -  

t e n c i a  r e l a t i v a  de  l o s  r e s t a n t e s  e s t e r o i d e s  e s  

i n f e r i o r  a  0, 055%, s i e n d o  p a r a  e l  c o r t i s o l  

0, 0053%.

92,

/
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5 -  V A L O R A C I O N  E S T A D I S T I C A  D E  LOS R E S U L T A D O S

Se h a n  u t i l i z a d o  l a  m e d i a  a r i t m e t i c a  (x) c o m o  p a r a m e t r o  

de  c e n t r a l i z a c i o n  y l a  v a r i a n z a ,  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d  y 

e r r o r  s t a n d a r d  de  l a  m e d i a  (S^,  DS, ESM )  c o m o  p a r a m e  

t r o s  d e  d i s p e r s i o n .  E s t i m a n d o s e  l o s  p a r a m e t r o s  de l a  

p o b l a c i o n  a  p a r t i r  de  l a  m u e s t r a ;

y =

n -1

e n  d o n d e  u  y a ^ ,  r e p r e s e n t a n  l a  m e d i a  y l a  v a r i a n ­

z a  de  l a  p o b l a c i o n  ( e s t i m a d a s )  a  p a r t i r  de  l a  m e d i a  y v a  

r i a n z a  de  l a  m u e s t r a .  n r e p r é s e n t a  e l  n u m é r o  de  e l e m e n  

t o s  de  la  m u e s t r a .

L a s  p r u e b a s  e s t a d i s t i c a s  u t i l i z a d a s  f u e r o n  d e  c o m p a r a c i o n  

de  d o s  m u e s t r a s :
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-  t  de S t u d e n t  ( p r u e b a  p a r a m e t r i c a )

-  W i l c o x o n  ( p r u e b a  no  p a r a m e t r i c a ,  p a r a  m u e s t r a s  r e l a -  

c i  on a  das).

P r u e b a s  de a j u s t e  en  u n a  p o b l a c i o n  G a u s s i a n a  

-KbltiÉLôgotdv - S m i r n o v

- E s t u d i o s  de r e g r e s i o n  y  c o r r e l a c i o n  p a r a  d o s  v a r i a ­

b l e s .

C o m p a r a c i o n  de  d o s  m u e s t r a s ;

E n  a q u e l l o s  e n  l o s  q u e  e l  t a m a n o  de  l a  m u e s t r a  p e r m i t i o  u n  

t e s t  de a j u s t e  a  u n a  p o b l a c i o n  G a u s s i a n a  y e s t e  fué p o s i t i v o ,  

s e  u t i l i z e  l a  p r u e b a  t de S t u d e n t ,  p o r  s e r  l a  m a  s p o d e r o s a .

R e s u m i e n d o  l o s  p a s o s  u t i l i z a d o s :

a) A j u s t e  a  u n a  p o b l a c i o n  n o r m a l

b) E s t i m a c i ô n  de  l a  v a r i a n z a  de  l a  p o b l a c i o n



3 ^ ,  , V

s = sm 2 - m l
\

\/

i _ i _ i
n i

c) C a l c u l o  d e l  e s t a d i s t i c o  de p r u e b a :

" 2 - - 1

^ m 2  " m l

Si  t > d i f e r e n c i a  s i g n i f i c a t i v a

t > d i f e r e n c i a  a l t a m e n t e  s i g n i f i c a t i v a
0 , 01 ^

con  V = n^ 4- n^  - 2 g r a d o s  de  l i b e r t a d

Si l a s  v a r i a n z a s  n o  p u e d e n  s e r  c o n s i d e r a d a s  i g u a l e s ,  pe  

r o  e l  a j u s t e  a  u n a  p o b l a c i o n  G a u s s i a n a  (de a m  b a s  m u e s ­

t r a s )  e s  p o s i t i v o ,  p u e d e  a p l i c a r s e  t de  S t u d e n t  c o r r i g i e n  

do  e l  n u m é r o  de  g r a d o s  d e  l i b e r t a d  c o n  la  f o r m u l a  de - -



C o c h r a n :

96.

V  =

n^  4- (1-n)^

n  =

n.

/ n.

S2
n.

l o s  v a l o r e s  de  t y y t v p u e d e n  e n c o n t r a r s e
\ J  j  \ J  ^  \ J  ^ \ J  L

e n  l a  t a b l a  VII ,

T e s t  d e  W i l c ^ ^ b o r . :  L o  h e m o s  a p l i c a d o  a  m u e s t r a s  p e q u e h a s  

r e l a c i o n a d a s , e n  l a s  q u e  no  s e  p o d i a  r e a l i z a r  e l  t e s t  de  a j u £  

t e  a  u n a  p o b l a c i o n  G a u s s i a n a ,

E l  t e s t  de  r a n g o s  d e b i d o  a W I L C C X O N  /  e s t u d i a  l a  d i f e ­

r e n c i a  e n t r e  d o s  m u e s t r a s  a s o c i a d a s ;  p o r  p a r e s ,  y  t i e n e  en  

c u e n t a  no  s o lo  la  d i f e r e n c i a  d e  s i g n o ,  s i n o  t a m b i é n  s u s  r a n ­

g o s ,  L a  r e a l i z a c i o n  de  e s t e  t e s t ,  n e c e s i t a  e l  c a l c u l o  de  l a s  

d i f e r  e n c i a s  o b s e r v a  d a s  e n t r e  p a r e s  de  i n d i v i d u o s ,  l a  d e t e r - 

m i n a c i o n  d e l  r a n g o  de  e s t a s  d i f e r  e n c i a s ,  h a c i e n d o  a b s t r a c -  

c i o n  de  s u s  s i g n o  s y e l  c a l c u l o  de  l a  s u m a  de r a n g o s  d e  l a s
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Appendix 2 

•STUDENT’S’ /-DISTRIBUTION

Degrees Value o f  P
UJ

freedom 010 0-05 002 0-01 0-002 0 001

1 6-314 12-71 31-82 63-66 318-3 636 6
2 2‘920 4-303 6-965 9-925 22-33 31-60
3. *2-353 3-182 4-541 5-841 10-21 12-92
4 _  2-132 2-776 3-747 4-604 7-173 8-610
5 2-015 2-571 3-365 4-032 5-893 6-869

a 1-943 2-447 ■ 3-143 3-707 5-208 5-959
7 1-895 • 2-365 2-998 3-499 4-785 5-408
S 1-860 2-306 2-896 3-355 4-501 5 041
9 1-833 2-262 2-821 3-250 4-297 4-781

10 _ 1-812_ ,2-228. . 2-764 3-169 4-144 4-587

11 1-796 . 2-201 2-718 3-106 4-025 4-437
12 1-782 2-179 2-681 3-055. 3-930 4-318
13 1-771 2-160 2-650 3-012 3-852 4-221
14 1-761 2-145 2-624 2-977 3-787 4-140
15 1-753 2-131 2-602 2-947 3-733 *4-073

16. 1-746 2-120 2-583 2-921 3-686 4015
17 1-740 2-110 2-567 2-898 3-646 3-965
13 1-734 2-101 2-552 2-878 3-610 3-922
19 1-729 2-093 2-539 2-861 3-579 3-883
20 1-725 2-086 2-528 2-845 3-552 3-850

^  21 1-721 2080 2-518 2-831 3-527 3-819
22 1-717 2-074 2-.508 2-819 3-505 3-792
23 1-714 2-069 2-500 2-807 3-485 3-767
24 1-711 2064 2-492 . 2-797 3-467 3-745
25 1-708 2060 2-485 2-78% 3-450 3-725

26 1-706 2-056 2-479 2-779 3-435 3-707
27 1-703 2-052 2-473 2-771 3-421 3-690

- 28 1-7C/1 2048 2-467 2-763 3-408 3-674
29 1-699 2-045 2-462 2-756 3-396 3-659
30 1-697 2-042 2-457 2-750 3-385 3 646

The table gives the percentage points most frequently required for significance 
tests and confidence limits based on ‘Student’s’ /-distribution. Thus the prob­
ability of observing a value of t, with 10 degrees of freedom, greater in absolute 
value than 3 169 (i.e. <  —3169 or -f 3169) Is exactly 0 01 or 1 per cent.

T a b l a  VII
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d i f e r e n c i a s  p o s i t i v a s  ( Y^) y  l a  s u m a  d e  l o s  r a n g o s  de l a s

d i f e r  e n c i a s  n e g a t i v a s  (Y ).  L a  s u m a  t o t a l  d e b e  s e r  :

Y ^  •!■ Y = n  (n 1 l ) / 2 .  Si l a  h i p o t e s i s  de  i d e n t i d a d  e s  v e £

d a d e r a ,  l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  p a r a  c a d a  s u m a  d e b e n  f l u c -

t u a r  a l r e d e d o r  de ^  . E l  t e s t  t i e n e  p o r  p r i n -
4

c i p io  v e r i f i c a r  s i  e l  v a l o r  r e a l m  e n t e  o b s e r v a d o  no  e s  e s -  

t a d i s t i c a m e n t e  d i f e r  e n t e  d e l  v a l o r  e s p e r a d o .

R e a l i z a c i o n  p r a c t i c a

-  Se d é t e r m i n a  p a r a  c a d a  s u j e t o  l a  d i f e r e n c i a  e n t r e  lo s

d o s  t r a t a m i e n t o s , .

- Se  o r d e n a n  e s t a s  d i f e r e n c i a s  e n  v a l o r  a b s o l u t o .

-  Se a s i g n a  a  c a d a  d i f e r e n c i a  u n  v a l o r ,  de a c u e r d o  co n  la  

o r d e n a c i o n ,  c u a n d o  e x i s t a n  v a r i a s  d i f e r e n c i a s  i g u a l e s ,  

s e  p r o m e d i a n  l o s  v a l o r e s  c o r r e s p o n d i e n t e s .

-  Se  a n a d e  a c a d a  r a n g o  e l  s i g n o  (4- 6 -)  de  l a  d i f e r e n c i a  

q u e  r e p r é s e n t e .
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- Se  d é t e r m i n a  T l a  s u m a  d e  l o s  r a n g o s  de  i g u a l  s i g n o  m e n o r

-  S e  d é t e r m i n a  e l  n u m é r o  N de  d i f e r e n c i a s  d i s t i n t a s  d e  c e r o .

- S i  N < 25, l a  t a b l a  VIII c o n t i e n e  l o s  v a l o r e s  c r i t i c o s  de  T 

p a r a  d i f e r  e n t e  s v a l o r e s  de  N y u n  n i v e l  de s i g n i f i c a c i o n  d e -  

t e r m i n a d o .

-  Si  N e s  m a y o r  de  25 ,  l a  s u m a  de  l o s  r a n g o s  T e s t a  p r a c t i -  

c a m e n t e  d i s t r i b u i d a  de  f o r m a  n o r m a l ,  e s t u d i à n d o s e  l a  v a ­

r i a b l e  n o r m a l  r e d u c i d a .

2  ^ T -  n (n 1 1) /  4

n (n  4- l ) ( 2 n  4- 1) 

24

P r u e b a s  de  a j u s t e  a  u n a  p o b l a c i o n  G a u s s i a n a

P a r a  p o d e r  a p l i c a r  l a  p r u e b a  " t "  d e  S t u d e n t ,  e s  n e c e s a r i o  

a s e g u r a r  q u e  l a s  m u e s t r a s  h a n  s i d o  t o m a d a s  de  u n a  p o b l a ­

c i o n  " n o r m a l " .  P a r a  v e r i f i c a r  o r e c h a z a r  e s t a  h i p o t e s i s .



Tabla de valores criticos de T en la prueba de los rangos 
de pares igualados de WUcoxon*

Nivel de significacidn para 
prueba de una cola

N
.025 .01 .005

Nivel de significaciôn para 
prueba de dos colas

.05 .02 .01

6 0
7 2 0 —

8 4 2 0
9 6 3 2

10 8 5 3

11 11 7 5
12 14 10 7
13 17 13 10
14 21 16 13
15 25 20 16

16 30 24 20
17 35 28 23
18 40 33 28
1'.) 46 38 32
20 52 43 38

21 59 49 43
22 60 56 49
23 73 62 55
24 SI 69 61
25 89 77 68

T a b l a  e s t a d i s t i c a  VIII .  - ( T o m a d a  de  S ID N E Y  S I E G E l .  E s t a  
d i s t i c a  no  p a r a m é t r i c a .  E d .  T r i l l a s .  M e x i c o ,  1972)
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s e  u t i l i z a  u n  t e s t  de a j u s t e ,  h a b i t u a l m e n t e  l a  p r u e b a  

o l a  p r u e b a  de  K o l m o g o r o v - S m i r n o v  q u e  p o r  s e r  de  r e a l i ­

z a c i o n  m a s  s e n c i l l a  , e s  l a  q u e  h e m o s  u t i l i z a d o  y d e s c r i M  

n i b e a  c o n t i n u a c i ô n ,

- M é to d o  de  K o l m o g o r o v - S m i r n o v  ; S e a  F  (x) l a  f u n c i o n

d e  d i s t r i b u c i o n  de x ,  q u e  s o s p e c h a m o s  c o n t i n u a  y s e a

(x ,  , x _  X ) u n a  m u e s t r a  a l e a t o r i a  s i m p l e  y F  (x)1 2  n n

l a  d i s t r i b u c i o n  e m p i r i c a  de e s t a  m u e s t r a .

D e n o m i n a n d o  D = s upn F  (x) -  F  (x)n s e  d e f i n e  u n a

n u e  va  f u n c i o n ( d e  K o l m o g o r o v )  K (z) c o m o  l i m i t e  de  l an

e x p r e s i o n  0 ^ ( z )  = / n  Dn < z } c u a n d o  n

K (z) = l i m  (z)

n  -► 00

e s t a  f u n c i o n  K(z) s e  e n c u e n t r a  t a b u l a d a  e n  la  t a b l a  d e l  a p é n -  

d i c e .

U t i l i z a c i o n  d e l  m é t o d o .  - Se f i j a  e l  n i v e l  de  s i g n i f i c a c i o n  y 

h e c h a  l a  h i p o t e s i s  de  q u e  la  d i s t r i b u c i o n  b a s i c a  e s  (K (x) .
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E n  l a  t a b l a  IX e s t a d i s t i c a ,  b u s c a m o s  q u e  v a l o r  z c o r r e ^  

p o n d e  t a l  q u e  K(z) = a  y q u e  v e r i f i c a :

P  {y/n D < Z  } = K ( z )  = a

■ze n t o n c e s ,  s i    s e  a c e p t a  l a  h i p o t e s i s  a l  n i v e l
/ ï î

de  s i g n i f i c a c i o n  ex. , y  s i  no  s e  r e c h a z a .

R e g r e s i o n  y c o r r e l a c i o n .  - E l  p r o b l e m a  c o n s i s t e  e n  e n c o n ­

t r a r  u n a  r e l a c i ô n  f u n c i o n a l  e n t r e  d o s  v a r i a b l e s ,  de  t a l  f o r ­

m a  q u e  s e  o b t e n g a  u n a  c u r v a  y = t(x)  l l a m a  da c u r v a  de  r e g r £  

s i o n  e n t r e  a m b a s  y q u e  n o s  p e r m i t a  o b t e n e r  y e s t i m a r  e l  v a ­

l o r  de  y p a r a  c a d a  x  c o n o c i d o .

S e g u n  q u e  l a  f u n c i o n  y = t(x)  e l e g i d a  s e a  o no  u n a  r e c t a  l e  

s e  d e n o m i n a  " l i n e a l "  o "no  l i n e a l " .

E n  d e f i n i t i v a  s e  t r a t a  de a j u s t a r  p o r  m i n i m o s  c u a d r a d o s  u n a  

r e c t a  de  e c u a c i o n :  y = a  i  bx

L o s  v a l o r e s  de  a y b s e  o b t i e n e n  a l  r e s o l v e r  e l  s i s t e m a

I



10 3.

d e  e c u a c i o n e s  " n o r m a l e s

= 02 . 1  ( y. -  a  - bx . )  =
1 = 1  1 1

2 V ( y. - a  -  bx .)  x.  = 0 
. ^ , 1 1 1  
1 =  1

E l  g r a d o  de b o n d a d  c o n  q u e  l a  c u r v a  de  p u n t o s  s e  " a j u s ­

t a "  a  la  r e c t a  de  r e g r e s i o n ,  v i e n e  d a d o  p o r  l a  e x p r e s i o n :

( 1 -  ) x y  y  x y '

q u e  se  d e n o m i n a  v a r i a n z a  r e s i d u a l ,  q u e  p u e d e  t o m a r  v a  - 

2
l o r e s  e n t r e  0 y S y c u a n t o  m e n o r  s e a ,  d é n o t a  q u e  l a

r e c t a  de  r e g r e s i o n  e s  m a s  r e p r e s e n t a t i v a .  E l  v a l o r

r ^  s e  d e n o m i n a  c o e f i c i e n t e  d e  c o r r e l a c i o n  d e  P e a r s o n  
x y

y su  r a i z  c u a d r a d a  e s  e l  c o e f i c i e n t e  de  c o r r e l a c i o n  l i n e a l .

E l  v a l o r  de  r ^ ^  e s  u n a  m e d i d a  d e l  g r a d o  d e  i n t e r  d e p e n d  e n -  

c i a  e s t a d i s t i c a  e n t r e  a m b a s  v a r i a b l e s .  Su v a l o r  e s t a  c o m -



PUNTOS CRITICOS DE D EN LA PRUEBA DE KOLMOGOROV-SMIRNOV

1 TamaAo 
1 de la

Nivel de significacion para D = màximo F(z.) -  ^
ft
k muestra
 ̂ In) 0,20 0,15 0,10 0,05 0,01

1 0,900 0,925 0,950 0,975 0,995
0,684 0,726 0,776 0,842 0,929

3 0,565 0,597 0,642 0,708 0,828
4 0,494 0,525 0,564 0,624 0,733

f 5 0,446 0,474 0,510 0,565 0,669

' 6 0,410 0,436 0,470 0,521 0,618
7 0,381 0,405 0,438 0,486 0,577

[ 8 0,358 0,381 0,411 0,457 0,543
k 9 0,339 0,360 0,388 0,432 0,514
? 10 0,322 0,342 0,368 0,410 0,490

U 0,307 0,326 0,352 0,391 0,468
12 0,295 0,313 0,338 0,375 0,450
13 0,284 0,302 0,325 0,361 0,433
14 0,274 0,292 0,314 0,349 0,418
15 0,266 0,283 0,304 0,338 0,404

16 0,258 0,274 0,295 0,328 0,392
17 0,250 0,266 0,286 0,318 0,381
18 0,244 0,259 0,278 0,309 0,371
19 0,237 0,252 0,272 0,301 0,363
20 0,231 0,246 0,264 0,294 0,356

25 0,21 0,22 0,24 0,27 0,32
30 0,19 0,20 0,22 0,24 0,29
35 0,18 0,19 0,21 0,23 0,27

Mas de 35
1,07 1,14 1,22 1,36 1,63

V "

T a b l a  e s t a d i s t i c a  I X . -  ( T o m a d a  de J .  A .  V i e d m a .  - M é t o d o s  e s t a d i s t i c o s . 
E d .  d e l  C a s t i l l o  . -  M a d r i d ,  1972)
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/ ■

p r e n d i d o  e n t r e  -1 y 4-1 y e n  l a  t a b l a  X s e  e n c u e n t r a  p a  

r a  l o s  d i s t i n t o s  g r a d o s  de l i b e r t a d  ( v  ) l a  p r o b a b i l i d a d  

d e  q u e  e l  v a l o r  de r  s e a  d e b i d o  a l  a z a r .
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Appendix 4 

THE CORRELATION COEFFICIENT

Degrees
of

freedom

Value o f P 7  ' ^

01 0 005 002 001 0 001 "

1 09877 0-99692 0-99951 0-99988 0-9999988
2 0-9000 0-9500 0-9800 0-9900 0-9990
3 0-805 0-878 0-9343 0-9587 0-9911
4 0-729 0-811 0-882 0-9172 09741
5 0-669 0-754 0-833 0-875 0-9509 .

6 0621 0-707 0-789 0-834 09249
7 0-582 0 666 0-750 0-798 0-898
8 0-549 0-632 0-715 0-765 0-872
9 0-521 0-602 0-685 0-735 0-847

10 0-497 0-576 0-658 0-708 0-823

11 0-476 0-553 0-634 0-684 0-801
12 0-457 0-532 0 612 0-661 0-780
13 0-441 0-514 0-592 0-641 0-760
14 0-426 0-497 0-574 0623 0-742
15 0-412 0-482 0-558 0 606 0-725

16 0-400 0468 0-543 0 590 0-708
17 0-389 0-456 0-529 0-575 0-693
18 0-378 0-444 0-516 0-561 0-679
19 0-369 0-433 0-503 0-549 0-665
20 0-360 0-423 0-492 0-537 0-652

25 0-323 0-381 0-445 0-487 0-597
30 0-296 0-349 0-409 0 449 0-554
35 0-275 0-325 0-381 0-418 0-519
40 0257 0-304 0-358 0-393 0-490
45 0-243 0-288 0-338 0-372 0-465

50 0-231 0-273 0-322 0-354 0-443
60 0-211 0-250 0-295 0-325 0-408
70 0-195 0-232 0-274 0-302 0-380

. 80 0-183 0-217 0-257 0-283 0-357
90 0-173 0-205 0-242 0-267 0-338

100 0-164 0-195 0-230 0-254 0-321

The table gives percentage points for the distribution o f the estimated correla­
tion coefficient r when the true value g.is zero. Thus when there are 10 degrees of 
freedom (i.e. in samples o f 12) the probability o f observing an r greater in 
absolute value than 0-576 (i.e. <[ —0-576 or >  -f 0-576) is 0 05 or 5 per cent.

T a b la  X
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D) R E S U L T A D O S

1 - S U J E T O S  N O R M A L E S

a) I n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o c i o  y l a  p o s t u r a

E n  t o d o s  l o s  c a s e s  l a  n a t r i u r e s i s  de l a s  24 h o r a s  p r e v i a s  a  

l a  d é t e r m i n a  c i o n  s e  a j u s t ô  a  l o s  l i m i t e s  e x p u e s t o s  e n  e l  

a p a r t a d o  c o r r e s p o n d i e n t e  de  M a t e r i a l  y M é t o d o s .

A c o n t i n u a  c i o n  d e s c r i b i m o s  l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  en  c a d a  

u n a  de l a s  d i e t a s .  C a d a  a p a r t a d o  v a  s e g u i d o  de  u n a  t a b l a  

q u e  c o n t i e n e  p a r a  c a d a  c o n t r o l ;

- l a s  c a r a c t e r i s t i c a s  de e d a d  y s e x o .

- l o s  v a l o r e s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  ( A R P ) ,  a l d o s t e ­

r o n a  (A) y  p r o g e s t e r o n a  (P) b a s a l e s  y / o  en  r e s p u e s t a  

a l  o r t o s t a t i s m o .

- l o s  v a l o r e s  de  d i u r e s i s  y n a t r i u r e s i s  de  24 ô 3 h o ­

r a s  (en  d i e t a  l i b r e  y e s t i m u l o  c o n  f u r o s e m i d a ) .
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- l a  p é r d i d a  de  p e s o  ( e n  d i e t a  p o b r e  en  s o d i o  y d i e ­

t a  l i b r e  con  f u r o s e m i d a ) ,

C a d a  t a b l a  r e c o g e ,  a d e m â s ,  l a  m e d i a ,  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d  

y e r r o r  s t a n d a r d  de  1 a m e d i a  de c a d a  d é t e r m i n a  c i o n .
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D I E T A  de  20 m E q  de  s o d i o  ( T a b l a  XI)

L o s  v a l o r e s  de  (A) y  (A R P )  b a s a l e s ,  o s c i l a r o n  e n t r e  

4 . 1  y 3 6 . 2  n g / l O O  m l .  y 7 . 6  y 2 7 . 8  n g / m l / 3  h o r a s  

r  e s p e c t i v a m e n t e .

C o n  l a  d é a m b u l a  c i o n  l a s  c i f r a s  l i m i t e  d e  (A) f u e r o n

1 1 . 4  y 83 n g / l O O  m l .  y d e  (A R P )  1 9 . 2  y  96 n g / m l /  

/ 3  h o r a s .

L a  p é r d i d a  de p e s o  fu é  s u p e r i o r  a  l o s  700 g r a m o s  

e n  t o d o s  l o s  c a s o s ,  con  u n  v a l o r  p r o m e d i o  d e  1300 

g r a m o s .

L a  r e a l i z a c i o n  de  l a  d i e t a  fué  a d e c u a d a ,  a j u s t a n d o  

lo s  c o n t r ô l e s  l a  e l i m i n a c i o n  d e  s o d i o  a l a  i n g e s t a ;  

l a  n a t r i u r e s i s  m e d i a  e n  e l  49  d ia  fué  d e  20 m E q  

(5 - 40 m E q / 2 4  h o r a s ) .
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L a  c o m p a r a c i o n  e s t a  d i s t i c a  de  l o s  v a l o r e s  d e  a l d o s t e r o n a  y 

A R P  o b t e n i d o s ,  m o s t r o  r e s p e c t o  a l a s  o t r a s  d i e t a s ,  l o s  s i -  

g u i e n t e s  r e s u l t a d o s :

V A L O R E S  D E  LA P R O B A B I L I D A D  E S T A D I S T I C A  (P)

A R P

T i p o  d e  d i e t a  130 m E q N a  250 m E q N a  L i b r e  L i b i f u r o s

B a s a i  p < 0. 001 < 0.  001 NS -

O r t o s t a  -
pt i s m o

< 0. 001 < 0. 001 < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 0 1

A L D O S T E ­
R O N A

130 250 L i b r e L i b + f u r o s .

B a s a i  p < 0. 005 < 0.  005 < 0 . 0 0 5 -

O r t o s t a ­
t i s m o  ^

< 0.  001 < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 0 1
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D I E T A  de  130 m E q  de  s o d io  ( T a b l a  XII)

L o s  v a l o r e s  o s c i l a r o n  e n t r e  8 y 9 d e  l a  m a f i a n a  d e s d e  5 . 1  

a  1 1 . 1  n g / m l / 3  h o r a s  p a r a  (A R P )  y 2 . 4  y  7 . 4  n g / l O O  m l  

p a r a  (A).  E l  o r t o s t a t i s m o  d u r a n t e  3 h o r a s  s u p u s o  u n  i n -  

c r e m e n t o ,  o s c i l a n d o  (A R P )  e n t r e  9 . 6  y  1 9 . 5  n g / m l / 3  h o ­

r a s  y (A) d e s d e  7 ,  1 h a s t a  1 5 . 4  n g / l O O  m l .  L a  n a t r i u r e -  

s i s  m e d i a  d u r a n t e  l a s  24 h o r a s  a n t e r i o r e s  a  l a  p r u e b a  fué  

d e  127 m E q .

L a  c o m p a r a c i o n  e s t a d i s t i c a  de  l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  m o s -

t r o  r e s p e c t o a ;Las r e s t a n t e s d i e t a  s :

A R P

T i p o  de  d i e t a 20 m E q N a 250 m E q N a L i b r e L i b i f u r o s .

B a s a i  p < 0. 001 NS NS -

O r t o s t a  - 
t i s m o  ^

< 0 . 0 0 1 < 0 . 0 5 NS < 0 . 0 5

A L D O S T E -  . 
R O N A .

< 20 < 250 L i b r e L i b i f u r o s .

B a s a i  p < 0 . 0 0 5 NS NS -

O r t o s t a  - 
t i s m o  ^

< 0.  001 NS NS < 0 . 0 0 1
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D I E T A  de  250 m E q  de  s o d i o  -  T a b l a  XIII .  -

JLa e l i m i n a c i o n  de s o d i o  o s c i l ô  e n t r e  200  y  287 m E q / 2 4  h o ­

r a s ,  e l  d i a  a n t e r i o r  a  l a  p r u e b a ,  s i e n d o  e l  v a l o r  m e d i o  de  

236  m E q .  (A) b a s a i  o s c i l o  e n t r e  0 . 4  y 6 . 9  n g / l O O  m l .  c o n  

l a  d e a m b u l a c i ô n  e n t r e  5 . 1  y 14 n g / l O O  m l .  (A R P )  b a s a i  

m o s t r o  c o m o  v a l o r e s  l i m i t e s  4 y 1 0 . 8  n g / m l / 3  h o r a s  y d e s -  

p u é s  d e l  o r t o s t a t i s m o  8 y 1 4 . 4  n g / m l / 3  h o r a s .

L a  c o m p a r a  c i o n  e s t a d i s t i c a  de  l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  m o s ­

t r o  r e s p e c t o  a l a s  r e s t a n t e s  d i e t a  s .

A R P

T i p o  de  d i e t a 20 m E q N a 130 m E q N a L i b r e L i b - l f u r o s .

B a s a i P <0.  001 NS NS -

O r t o s t a ­
t i s m o P <0.  001 < 0 . 0 5  < 0.  001 < 0 . 0 0 1

A L D O S T E -
R O N A

<'  20 < 130 L i b r e L i b i f u r o s .

B a s a i P <0 .  005 NS NS -

O r t o s t a  - 
t i s m o P < 0 . 0 0 1 NS < 0 . 0 5 < 0 . 0 0 1
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D I E T A  l i b r e  -  T a b l a  XIV . -

L o s  v a l o r e s  b a s a l e s  de  (A R P )  o s c i l a r o n  e n t r e  6 y 1 6 , 2  

n g / m l / 3  h.  L o s  l i m i t e s  e n  l a  m i s m a  s i t u a  c i  on  e r a n  p a ­

r a  (A) 0 . 6  y 1 0 . 2  n g / l O O  m l .  c o n  e l  o r t o s t a t i s m o  (A R P )  

s e  m o v i o  en  v a l o r e s  c o m p r e n d i d o s  e n t r e  9 y  4 1 . 2  n g / m l /  

/ 3  h o r a s  y (A) e n t r e  3 . 4  y 34 n g / l O O  m l .  L a  n a t r i u r e -  

s i s  m e n o r  fué  de  7 0 m E q / 2 4  h o r a s  y l a  m a x i m a  de  231 

m E q / 2 4  h o r a s ,  c o n  u n  v a l o r  m e d i o  de  142 m E q .

L a  c o m p a r a c i o n  e s t a d i s t i c a  de l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  m o ^  

t r o  r e s p e c t o  a  l a s  r e s t a n t e s  d i e t a  s .

A R P

T i p o  de  d i e t a  i 20 m E q N a 130 m E q N a 250  m E q N a L i b + f u r o s .

B a s a i  p NS NS NS -

O r t o s t a -
t i s m o

NS < 0 . 0 0 1 NS

A L D O S T E -
R O N A

20 130 250 L i b i f u r o s .

B a s a i  p ^ 0 . 0 0 5 NS NS -

O r t o s t a -  < 0 001 
t i s m o NS < 0 . 0 5 NS
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D I E T A  l i b r e  y  e s t i m u l o  c o n  f u r o s e m i d a  i . v .  -  T a b l a  XV

E l  g r u p o  i n c l u i d o  e n  e s t e  a  p a r t a  do fué  e s t u d i a d o  u n i c a m  e n te  

d e s p u é s  de  l a  r e a l i z a c i o n  de l a s  3 h o r a s  d e  d e a m b u l a c i ô n ,

L o s  v a l o r e s  de  (A R P )  y (A) m o s t r a r o n  c o m o  l i m i t e s  6 y 3 6 . 4  

n g / m l / 3  h o r a s  y 9 . 7  y 2 8 . 3  n g / lO O  m l .  r e s p e c t i v a m e n t e .  Du 

r a n t e  l a s  3 h o r a s  q u e  d u r é  l a  p r u e b a  la  d i u r e s i s  o s c i l o  e n t r e  

360 y 1320 m l .  co n  n a t r i u r e s i s  d e s d e  40 h a s t a  129 m E q / 3  h .  

L a  p é r d i d a  de  p e s o  d u r a n t e  e l  m i s m o  t i e m p o  m o s t r o  u n  v a l o r  

m e d i o  de  1194 g r a m o s .

La  c o m p a r a c i o n  e s t a d i s t i c a  de l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  m o s t r o  

r e s p e c t o  a l a s  r e s t a n t e s  d i e t a  s :

A R P

O r t o s t a t i s ­
m o

A L D O S T E -
R O N A

O r t o s t a t i s ­
m o

20 m E q N a 130 m E q N a 250 m E q N a L i b r e

p < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 5 < 0 . 0 0 1 NS

20 130 250 L i b r e

p < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 0 1 < 0 . 0 0 1 NS

P é r d i d a  de p e s o .  - No e x i s t i a  d i f e r e n c i a  s i g n i f i c a t i v a  e n t r e  l a  d i s -  

m i n u c i ô n  de  p e s o  o b t e n i d a  e n  c i n c o  d ia  s c o n  l a  r e a l i z a c i o n  de d i e -  

t a  p o b r e  en  s o d i o  y l a  q u e  se  p r o d u c i a  e n  s i t u a c i o n  de d i e t a  l i b r e ,  

p o r  e f e c t o  d e l  d i u r é t i c o  ( d i e t a  de 20 m E q  d e  s o d i o  1 3 2 64107  g r  

(x 4 e s m )  y f u r o s e m i d a  1194 4 68 g r . )
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C O M E N T A R I O S

L o s  v a l o r e s  de  a l d o s t e r o n a  s o n  m a x i m o s ,  t a n t o  b a s a l e s  c o ­

m o  e n  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  d e l  o r t o s t a t i s m o ,  e n  s i t u a c i o n  

d e  d i e t a  p o b r e  e n  s o d i o .

L a  v a r i a c i o n  d e  l a  p o s t u r a  s u p o n e  e n  t o d o s  l o s  c a s o s  u n  e s ­

t i m u l o  p a r a  l a  s e  e r e  c i o n  de l a  h o r m o n a  q u e  s e  t r a d u c e  e n  in  

c r e m e n t o s  de  s u s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s .  E n  r e s p u e s t a  a  l a  

d e a m b u l a c i ô n ,  l a  i n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o d i o  s .obre  la  

r e s p u e s t a  s e c r e t o r a ,  a p a r e c e  m a s  c l a r a m e n t e  d é f in i  d a ,  c o ­

m o  p u e d e  v e r s e  e n  l a  f i g u r a  2. E n  e l l a ,  e s t a n  c o n t e n i d o s  

l o s  n i v e l e s  m e d i d o s  e n  l o s  c i n c o  t i p o s  de  d i e t a  e s t u d i a d o s .  

L a  r e s p u e s t a  e s  s i m i l a r  con  i n g e s t a s  de s o d i o  de  130 y 250 

m E q  d i a r i o s .  E n  u n  e s c a l o n  s u p e r i o r ,  l a  r e s p u e s t a  e s  

m a y o r  e n  s i t u a c i o n  de  d i e t a  l i b r e ,  c o n  y s i n  e s t i m u l o  de  

f u r o s e m i d a ,  E l  d i u r é t i c o  no  s u p o n e  u n  c l a r o  i n c r e m e n t o  

r e s p e c t o  a l  e s t i m u l o  e x c l u s i v o  d e l  o r t o s t a t i s m o  e n  s i t u a c i o n



d e  d i c t a  l i b r e ,  s i  b i e n ,  p e r m i t e  d i f c r o n c i a r  a  e s t e  g r u p o  

de  lo s  r e s t a n t e s ,  lo  q u e  no  s u c c d e  con e l  e s t i m u l o  u n i c o  

de ]a d c a m  ba la  c i o n .

La' i r n p o r f a n c i a  de l a  d e p l e c c i o n  d e  s o d i o  co rn o  e s t i m u l o

p a r a  la  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  v i e n e  t a m b i e n  r e c o g i d a
1

en la  f i g u r a  3. E n  e l l a  q u e d a  d c m o s t r a d o  c o m o  con  la  

r e a l i c a  c io n  de una d ie ta  p o b i ' e  e n  s a l  ( n a t r i u r e s i s  en  l a s  

24 h o r a s  p r e v i a s  m e n o r  de  40 m E q ) ,  l o s  n i v e l e s  b a s a l e s  

de l a  h o r r n c n a ,  son  s i m i l a r  e s  a  l o s  o b t e n i d o s  c o n  eb  i m ­

p o r t a n t e  e s t i m u l o  d e l  o r t o s t a t i s m o  c u a n d o  la  in go s ta  de  

s a l  e s  n o r m a l  ( n a t r i u r e s i s  m a y o r  de  7 0 m E q  en  l a s  24 ho 

r a  s p r e v i a s ) .  E n  e s t a  u l t i m a  s i t u a c i o n ,  g r a n d e s  va  - 

r i a c i o n e s  e n  la  i n g e s t a  de  s o d io ,  c o m o  l a  e x i s t a n t e  e n ­

t r e  l a s  d i e t a s  de  130 y 250 m E q ,  no  s e  t r a d u c e n  a d e r n a s  

e n  m o d i f i c a c i o n e s  de l o s  n i v e l e s  de  a l d o s t e r o n a  ( f ig .  4 ) .



F i g u r a  2.  - N i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  a l d o s t e r o n a ,  e x p r e s a -

_ i
d o s  c o m o  X  -  E S M ,  o b t e n i d o s  e n  l a s  d i f e r e n -  

t e s  d i e t a s ,  e n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o .  -
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F i g u r a  3.  - N i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d

de  r e n i n a ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x  -  E S M ,  o b t e n i ­

d o s  a l  d i v i d i r  a  l o s  c o n t r ô l e s  p o r  s u s  c i f r a s  de  

n a t r i u r e s ,  s e g u n  q u e  e s t a s  s e a n  i n f e r i o r e s  a  

40  m E q / d i a ,  o s u p e r i o r e s  a  70  m E q / d i a .  -
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F i g u r a  4 .  -  N i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de a l d o s t e r o n a  y  a c t i v i ­

d a d  de r e n i n a ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x  -  E S M ,  

o b t e n i d o s  c o n  l a  r e a l i z a c i o n  de  d i e t a s  c o n -  

t e n i e n d o  130 y 250  m E q  de  s o d i o .  -
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F i g u r a  5. -  N i v e l e s  de  a l d o s t e r o n a  y p r o g e s t e r o n a  p l a s m a  - 

t i c a ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x  4 E S M ,  o b t e n i d o s ,  s in  

m e d i a r  o r t o s t a t i s m o ,  en  r e s p u e s t a  a  l a  d e p l e c ­

c i o n  de s o d i o  i n d u c i d a  a t r a v é s  de  l a  r e a l i z a ­

c i o n  de  u n a  d i e t a  p o b r e  e n  s o d i o  d u r a n t e  c i n c o  

d ia  s 6 de  la  i n y e c c i o n  i . v ,  de  f u r o s e m i d a .  -
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130 .  -

L a  r e s p u e s t a  de l a  a d r e n a l  a  l a  d e p l e c c i o n  d e  s o d io ,  e s  

s in  e m b a r g o ,  d i fe  r e n t e  s i  e s t a  s e  p r o d u c e  de  f o r m a  r a  - 

p i d a  m e d i a n t e  e l  u s o  de  u n  d i u r é t i c o ,  6 s i  s e  e s t a b l e c e  

a  lo  l a r g o  de  v a r i o s  d ia  s m e d i a n t e  u n a  d i e t a  c o n t e n i d o  

p o b r e  de s a l .  A i g u a l d a d  de  p é r d i d a  de  p e s o  l o s  n i v e ­

l e s  de  la  a l d o s t e r o n a  en  s a n g r e  s o n  m u y  s u p e r i o r e s  en  

r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  c u a n d o  l a  d e p l e c c i o n  d e  s o d io  

s e  e s t a b l e c e  de f o r m a  l e n t a  ( f i g u r a  2) .  Lo  m i s m o  s u c e  

d e  s in  m e d i a r  e l  e s t i m u l o  de  l a  d e a m b u l a c i ô n ,  c o m o  v i £  

n e  r e c o g i d o  e n  l a  f i g u r a  5, q u e  r e c o g e  e l  e f e c t o  de l a  de_ 

p l e c c i ô n  de  s o d io ,  e n  a u s e n c i a  de  c a m b i o s  p o s t u r a l e s ,  

c o n s e g u i d a  p o r  l o s  m i s m o s  m é t o d o s .  L a  a l d o s t e r o n a  

a s c e n d i ô  e n  a m b a s  s i t u a c i o n e s  de f o r m a  s i g n i f i c a t i v a  

d e s d e  5 . 9  4- 1 . 3  (ESM ) n g / l O O  m l .  a  1 8 . 2  i  3 . 2  co n  la  

d i e t a  r e a l i z a d a  d u r a n t e  c i n c o  d ia  s y d e  4 . 1  i  1 . 1  a  s o ­

lo  9 . 3  1 1 . 2  t r è s  h o r a s  d e s p u é s  d e  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  

de  f u r o s e m i d a  i . v .  , c o n  p é r d i d a  s d e  p e s o  s i m i l a r  e s  

e n  l o s  d o s  g r u p o s  e s t u d i a d o s ,  L o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  

de  p r o g e s t e r o n a  no  m o s t r a r o n  n i n g u n a  m o d i f i c a c i ô n  de  - 

p e n d i e n t e  d e l  b a l a n c e  de  s o d i o  i n d u c i d a  p o r  d i e t a  o p o r



131

d i u r é t i c o  ( c o n  l a  d i e t a  p o b r e  e n  s o d i o  e l  v a l o r  b a s a l  e r a

1 7 . 5  1 1 . 9  n g / l O O  m l .  ) y a  l o s  5 d ia  s 1 5 . 6  4- 1 . 4  n g / l  00 

m l .  ; con  l a  f u r o s e m i d a  1 6 . 9  4 2 . 1  n g / l 00 m l .  y  34 .  9 4 

4 1 . 9  n g / l  00 m l ) .



3 2 ,

C o r r e l a c i ô n  e n t r e  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a  y 

n a t r i u r e s i s  de  24 h o r a s .  -

L o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a ,  o b t e n i d o s  en  

l a s  d i f e r e n t e s  d i e t a s ,  e n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  

m o s t r a r o n  u n a  b u e n a  c o r r e l a c i ô n  c o n  l a  n a t r i u r e s i s  

de  l a s  24 h o r a s  p r e v i a s  a  su  d é t e r m i n a c i ô n  ( f i g u r a  6).

A c o r d e  a  l o  p r e v i a m e n t e  d e s c r i t o ,  l a  c u r v a  t i e n d e  a 

a p l a n a r  s e  c u a n d o  l a  é l i m i n a  c i ô n  de  s o d i o  r e b a s a  l o s  

100 m E q  d e  n a t r i u r e s i s .  C u a n d o  e s t a  d i s m i n u y e  p o r  

d e b a j o  de 70  m E q ,  e l  e s t i m u l o  s e c r e t o r  e s  e s p e c i a l -  

m e n t e  n o t o r i o  a l c a n z a n d o s e  l o s  n i v e l e s  m a s  e l e v a d o s .

E l  c o m p o r t a m i e n t o  de  l a  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a - 

t i c a  e s  s i m i l a r  ( f i g u r a  7) .



F i g u r a s  6 y 7 .  - C o r r e l a c i ô n  e n t r e  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i ­

c o s  d e  a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  de  r e n i ­

n a  e n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  e n  r e -  

l a c i ô n  a l a  n a t r i u r e s i s  de  l a s  24 h o r a s  

p r e v i a s .  -
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C o r r e l a c i ô n  a l d o s t e r o n a  - a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s -

m a t i c a s .  -

E l  e s t u d i o  de l o s  n i v e l e s  de  a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  

de  r e n i n a  p l a s m à t i c a s  o b t e n i d o s  e n  l a s  d i f e r e n t e s  

d i e t a s  ( e x c e p t u a n d o  l o s  c a s o s  e n  q u e  s e  u t i l i z o  

f u r o s e m i d a ) ,  m o s t r o  u n a  c o r r e l a c i ô n  p o s i t i v a  

s i g n i f i c a t i v a :  (y = 3. 64 4- 0.  65 x  ; r  = 0.  650 ;

p < 0 . 0 1  n = 92) ( f i g u r a  8) .



F i g u r a  8.  - C o r r e l a c i o n  e n t r a  n i v e l a s  p l a s m â t i c o s  de  

a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  de r e n i n a  e n  r e s -  

p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  e n  s u j e t o s  n o r m a ­

l e s .  -
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139.  -

B -  I n f l u e n c i a  de l a  e d a d ,  -

L a  f i g u r a  9 r e p r é s e n t a  l o s  n i v e l e s  de  A R P  y  a l d o s t e r o n a  

o b t e n i d o s  a l  f i n a l  de  l a  p r u e b a .  N o  e x i s t i a  d i f e r e n c i a  

s i g n i f i c a t i v a  p a r a  l a  a l d o s t e r o n a  q u e  e n  l o s  m e n o r e s  de  

45 a  no s e r a  de  1 5 . 2  4- 1 . 9  ( e s m )  n g / l  00 m l .  y  e n  l o s  m a -  

y o r e s  14.  1 4-2 n g / l  00 m l .  L a  A R P  e r a  s i m i l a r  t a m b i é n  

en  l o s  dos  g r u p o s ,  s i  b i e n  p a r e c i a  e x i s t i r  u n a  t e n d e n c i a  a  

v a l o r  e s  m a s  b a j o s  en  e l  g r u p o  de  m a y o r  e d a d  (20 .  2 4- 

4 - 2 . 3  ( e s m )  n g / m l / 3  h o r a s )  q u e  e n  l o s  m a s  j o v e n e s  

(23 .  8 4-2. 0 n g / m l / 3  h o r a s ) .

E l  e f e c t o  de l a  f u r o s e m i d a  fué  s i m i l a r  e n  a m b o s  g r u p o s ,  

c o m o  p u e d e  v e r s e  en  l a  t a b l a  XVI,  q u e  r e c o g e  l a  d i u r e ­

s i s ,  n a t r i u r e s i s  y p é r d i d a  de  p e s o  o b t e n i d o s  d u r a n t e  l a s  

3 h o r a s  en  q u e  l o s  s u j e t o s  p e r m a n e c i a n  d e a m b u l a n d o  b a j o  

l o s  e f e c t o s  d e l  d i u r é t i c o .



F  i g u r a  9.  - N i v e l e s  de a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  de  r e n i n a  

p l a s m â t i c a s ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x  -  E S M ,  

o b t e n i d o s  e n  s i t u a c i o n  de  d i e t a  l i b r e  en  

r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  c o m b i n a d o  de  f u r o s e ­

m i d a  i . v .  y 3 h o r a s  de o r t o s t a t i s m o ,  d i v i -  

d i e n d o  a  l o s  s u j e t o s  p o r  su  e d a d .  -



T A B L A  XVI

N i v e l e s  de  A R P  y a l d o s t e r o n a ,  s e g u n  

l a  e d a d .  -

D i u r e s i s N a t r i u r e s i s P é r d i d a
n m l / 3  h o r a s m E q / 3  h o r a s p e s o  g m .

< 45 a n o s 19 955 i  48 77 ;  5 1125 i  71

^ 45 a n o s 23 847 i  64 74 :  9 1092 i  110

! P NS NS NS

- iV a l o r e s  e x p r e s a d o s  c o m o  x  -  e s m
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C) I n f l u e n c i a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l .  -

L a  t a b l a  XVII  c o n t i e n e  l o s  v a l o r e s  de  A R P  y  a l d o s t e r o n a  

b a s a l e s  y e n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  o b t e n i d o s  e n  lo s  

d i s t i n t o s  g r u p o s .

L o s  v a l o r e s  d e l  e s t e r o i d e  e r a n  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  m a  y o r e s  

d u r a n t e  l a  f a s e  l i t e i n i c a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  e n  r e s p u e s t a  

a l  o r t o s t a t i s m o  e n  s i t u a c i o n  de  d i e t a  l i b r e  ( f i g u r a  10).  L a  

r e s p u e s t a  fué  t a m b i é n  s u p e r i o r  c u a n d o  en  la  m i  s m a  s i t u a  - 

c i o n  de d i e t a  s e  a f i a d ia  e l  e s t i m u l o  d i u r é t i c o  ( f i g u r a  11).  

E s t a  d i f e r e n c i a  no  e x i s t i a  e n  s i t u a c i o n  de  d i e t a  p o b r e  en  

s o d i o ,  n i  e n t r e  l o s  v a l o r e s  b a s a l e s  o b t e n i d o s  e n  c u a l q u i e -  

r a  de  l o s  g r u p o s .

A d i f e r e n c i a  de  lo  q u e  s u c e d i a  e n  va  r  o n e  s y  h e m b r a s  d u ­

r a n t e  l a  f a s e  f o l i c u l a r ,  l a  r e s p u e s t a  e n  l a  f a s e  l u t e i n i c a  

a l c a n z o  n i v e l e s  s i m i l a r  e s e n  l a s  t r è s  c o n d i c i o n e s  e x p é r i ­

m e n t a l e s  e s t u d i a d a s ,  en  t a n t o  q u e  e n  a q u e l l o s  l a  d i e t a



144,

p o b r e  e n  s o d io  c o n s t i t u i a  u n  e s t i m u l o  s u p e r i o r  

(p < 0 . 0 1 ) .

No e n c o n t r a m o s  v a r i a  c l o n e s  s u p e  r p o n i b l e  s p a r a  la  A R P  

e n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  s i  b i e n  e n  s i t u a c i o n  b a s a i  

e n c o n t r a m o s  u n a  d i f e r e n c i a  e n  f a v o r  de  la  f a s e  l u t e i n i c a  

e n  s i t u a c i o n  d e  d i e t a  l i b r e .

A l  c o m p a r a r  l o s  v a l o r e s  de  a l d o s t e r o n a  y  A R P  c o n t r a  

l a s  r e s p e c t i v a s  n a t r i u r e s i s ,  t o d o s  l o s  v a l o r e s  d e l  e s t e ­

r o i d e  o b t e n i d o s  d u r a n t e  l a  s e g u n d a  m i t a d  d e l  c i c l o  e s t a  - 

b a n  f u e r a  de  l o s  l i m i t e s  de  n o r m a l i d a d  c u a n d o  l a  n a t r i ­

u r e s i s  e r a  m a y o r  de 100 m E q / d i a  ( f i g u r a  12) .  L a s  c i -  

f r a s  de  A R P ,  p o r  e l  c o n t r a r i o ,  s i e m p r e  s e  e n c o n t r a b a n  

d e n t r o  de  l o s  l i m i t e s  de n o r m a l i d a d  ( f i g u r a  13),  s in  d i -  

f e r e n c i a r s e  p o r  t a n t o  de l o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  e n  v a r o -  

n e s  y e n  l a  p r i m e r a  m i t a d  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l ,

L o s  v a l o r e s  de  p r o g e s t e r o n a  o b t e n i d o s  o s c i l a r o n  e n t r e  

11 y 38 n g / l 00 m l .  e n  v a r o n e s  y h e m b r a s  f a s e  f o l i c u -



145.  -

l a r  y m e n o p a u s i c a s  y  e n t r e  800  y 2200  n g / l 00 m l .  e n  l a  

s e g u n d a  m i t a d  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l .

L a  p é r d i d a  d e  p e s o  o b t e n i d a  c o n  l a  d e p l e c c i ô n  de  s o d i o  

fué  s i m i l a r  e n  t o d o s  l o s  g r u p o s ,  a l  i g u a l  q u e  l a s  n a t r i ­

u r e s i s  de  24 o 3 h o r a s  ( c o n  l a  f u r o s e m i d a ) ,  c o m o  p u e d e  

v e r s e  e n  la  T a b l a  X VIII .



>
X

<

CQ
<

H

Cfl
d

(PJÏ

d
d
k

CO
d
o

Ê
o
u

" u

<u

<p

C
d

- 3

CO
dft

s<u
S i

d(P
CO
du

'd
a(0
d
a

d
d
o

o

CO
0
'Ü
d

d
d
d
(U

(pnp
T3
dTP

U
d
(PTP
CO
(P
k
o
d

>

CO
O

O

d
d
CO
(P

â
CO
(P

d4)

CO
4)
d
CO

5
CO
d
Ü

CO
d

''d
ao
d

w
W

I X

o
o

ÛC
d

I
O
Pi
w
H
w
O
Q

<

-4-

un roro
N

ro

sO

vD CO

vO

-H-

Om

N

o

m-4- 00

00 CO

m o
sO

- I

ro

Nin
N

H - I

00

N

O

O

a

N  N

rs j

N vO 
N (\3

m

ro

in00

ro

ro ro

m

O  00 00
I—I ro I—I

sO ro

N ro

O

sO
ro

ro00
o
N ro

- I

ro



F  i g u r a  1 0 . -  V a l o r e s  de  a l d o s t e r o n a  y  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  

p l a s m â t i c a s ,  b a s a l e s  y d e s p u é s  de o r t o s t a ­

t i s m o ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x  4 E S M ,  o b t e n i d o s  

e n  v a r o n e s  y h e m b r a s  d u r a n t e  l a  f a s e  f o l i c u ­

l a r  y l u t e i n i c a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  en  s i t u a ­

c i o n  de d i e t a  l i b r e ,  -
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F  i g u r a  1 1 . -  V a l o r e s  de a l d o s t e r o n a  y  a c t i v i d a d  de  r e n i -

_ i
n a  p l a s m a t i c a s ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x  - E S M ,  

o b t e n i d o s  e n  s i t u a c i o n  de  d i e t a  l i b r e ,  e n  r e £  

p u e s t a  a l  e s t i m u l o  c o m b i n a d o  de  f u r o s e m i d a  

y o r t o s t a t i s m o ,  e n  v a r o n e s  y h e m b r a s  d u r  a n  

te  l a  1^ y 2^ m i t a d  d e l  c i c l o  y e n  la  m e n o p a u  

s i a .  -
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F i g u r a s  12 y 13.  - C o r r e l a c i o n  e n t r e  l o s  n i v e l e s  de  a l d o s ­

t e r o n a  y a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a s ,  en  

r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  c o n  l a  c i f r a  de  na  

t r i u r e s i s  e n  l a s  24 h o r a s  a n t e r i o r  e s  a  l a  d e - 

t e r m i n a c i o n ,  d u r a n t e  e l  c i c l o  m e n s t r u a l .  -
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2 - P A C I E N T E S  B I N E F R E C T O M I Z A D O S

- A c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  (A R P )  -  L a  a c t i v i d a d  de 

r e n i n a  p l a s m a t i c a  d é t e r m i n a  d a  e n  t o d o s  l o s  p a c i e n t e s  a l  

c o m i e n z o  y a l  f i n a l  de  c a d a  p r u e b a  y  o c a s i o n a l m e n t e  { in ­

f u s i o n  de a n g i o t e n s i n a  II y A C T H  e i n y e c c i o n  de p r o g e s t e ­

r o n a )  d u r a n t e  e l  t r a n s c u r s o  d e  e s t a ,  m o s t r ô  s i e m p r e  v a l o  

r e s  i n f e r i o r e s  a  0 . 8 0  n g / m l / 3  h o r a s ,  c o n  u n a  m a y o r  p a r ­

te  de l o s  v a l o r e s  p o r  d e b a j o  d e l  l i m i t e  i n f e r i o r  de  s e n s i b i  

l i d a d  d e l  m e t o d o .

a) H E M O D IA L IS IS  -

C o m o  p u e d e  v e r s e  e n  la  T a b l a  XIX e n  r e s p u e s ­

t a  a  l a  h e m o d i a l i s i s  n o  h u b o  ( f i g u r a  15) m o d i f i -  

c a c i o n e s  s i g n i f i c a t i v a s  de  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t ^  

c o s  de  a l d o s t e r o n a .

C o m o  s u c e d e  h a b i t u a l m e n t e  a l  u t i l i z a r  e s t e  m e ­

dio  de  t r a t a m i e n t o ,  e l  p o t a s i o  s e r i c o  d e s c e n d i o  

d e  f o r m a  s i g n i f i c a t i v a ,  s i e n d o  e l  v a l o r  m e d i o
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a l  f i n a l i z a r  l a  d e p u r a c i o n  e x t r a r r e n a l  1 , 9  m E q  m e n o r  

q u e  e l  i n i c i a l .  L a  a c i d o s i s  m e t a b o l i c a  p r é s e n t e  a l  

c o m i e n z o  s e  c o r r i g i o ,  c o m p r o b a n d o s e  u n  a s c e n s o  de 

l a  r é s e r v a  a l c a l i n a  d e s d e  2 1 . 4  h a  s t a  2 6 . 5  de  v a l o r  

p r o m e d i o .  E l  p e s o  d e s c e n d i o  e n  t o d o s  l o s  c a s o s  e n  

c a n t i d a d  s u p e r i o r  a  l o s  1000 g r a m o s .  E n  l o s  r e s t a n t e s  

p a r a m é t r é s  m e d i d o s  no  e n c o n t r a m o s  v a r i a  c l o n e s ,  s i e n  

do  l l a m a t i v o  e l  h e c h o  d e  q u e  e l  c o r t i s o l  a l  f i n a l i z a r  la  

p r u e b a  no  h u b i e s e  e x p é r i m e n t a  do e l  d e s c e n s o  h a b i t u a i  

q u e  a p a r e c e  s i g u i e n d o  e l  r i t m o  c i r c a d i a n o  e n  e l  i n d i v i  

duo  n o r m a l .  C o n s i d e r a d o s  i n d i v i d u a l m e n t e  s i e t e  de 

l o s  p a c i e n t e s  ( 5 8 . 3 % )  t e n i a n  r o t o  e l  r i t m o  c i r c a  d i a ­

no  ( v a l o r  a  l a s  21 h o r a s  40% d e l  b a s a l  ( f i g u r a  14) .

L a  m e d i d a  de  l o s  n i v e l e s  d e  c o r t i s o l  e l  d i a  s i g u i e n t e  

a  l a  d i a l i s i s ,  c o n  e s t r a c c l o n e s  a  l a s  m i s m a s  h o r a s ,  

m o s t r  6 q u e  s o l o  t r è s  d e  l o s  p a c i e n t e s  p r è s  e n t a  b a n  

a  l a s  v e i n t i u n a  h o r a s ,  v a l o r e s  s u p e r i o r e s  a l  40% d e l  

v a l o r  b a s a l  ( f i g u r a  14).



T A B L A  XI X

a l d o s t e r o n a  e n  A N E F R I C O S .  h e m o d i a l i s i s . (n=12)

I N I C I A L  F I N A L

H c t o  (%) 16 1 1 16 1 2

N a  ( m E q / l ) 136 1 2 137 1 2

K 5 . 6  1 0 . 5 3 . 7  1 0 . 5 P < 0. 01

C L  " 96  1 3 95 1 3

R . A .  " 2 1 . 4  1 1 . 4 2 6 .  5 1 2 . 1 P < 0 . 0 1

C O R T I S O L ( u g / l O O  m l ) 1 3 . 2  1 3 . 3 1 1 . 2  1 5 . 6

A L D O S T E R O N A ( n g / l O O  ml) 4 . 4  1 1.  6 2 . 5  i  0 . 4  *

P E S O  ( K g . ) 56 1 9 .  5 54 .  1 i  9 . 5 P < 0 . 0 1

T .  A .  SIS TO L I C A ( m m H g ) 148 1 10 156  i  26

T . A .  D I A S T O L I C A ( m m H g ) 80 1 11 85 1 11

i  = V a l o r e s  e x p r e s a d o s  c o m o  X 4>1 E S M  -  R e s t o  X I I  DS.



F i g u r a  14.  - N i v e l e s  de  c o r t i s o l  a  l a s  9 y 21 h o r a s ,  e n  

l o s  p a c i e n t e s  b i n e f r e c t o m i z a d o s ,  o b t e n i ­

d o s  e l  d i a  de h e m o d i a l i s i s  y  e l  d i a  s i g u i e n  

te  a  u n a  h e m o d i a l i s i s .  -



r t i S O L  ug / l o o m l  
28 '

RITMO CIRCADIANO DE CORTISOL EN PACIENTES ANEFRICOS

d i a  d e  d i a l i s i s

p =: N S

21 HORA

DIA SIGUIENTE A DIALISIS

P <0.0005
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b) C R T C S T A T I S M C  - ( F i g u r a  15)

L a  t a b l a  XX r e c o g e  l o s  v a l o r e s  de H e m a t o -  

c r i t o ,  s o d io ,  p o t a s i o ,  c l o r o ,  r é s e r v a  a l c a ­

l i n a ,  a l d o s t e r o n a ,  p e s o  y t e n s i o n  a r t e r i a l  

o b t e n i d o s  a n t e s  y d e s p u é s  d e l  o r t o s t a t i s m o ,

C o m o  p u e d e  v e r s e  n i n g u n o  de lo s  p a r à m e - 

t r o s  c i t a d o s  s u f r i ô  m o d i f i c a c l o n e s  d u r a n t e  

e s t e  p e r i o d o .

E n  e s t a  p r u e b a  no  se  d é t e r m i n a  r  on  l o s  n i ­

v e l e s  de  c o r t i s o l  p l a s m a t i c o .



T A B L A  XX

A L D O S T E R O N A  EN  A N E F R I C O S .  O R T O S T A T I S M O  (n = 4)

b a s a l  3 H O R A S

H c to  (%) 19 1 4  19 1 3

Na ( m E q / l )  138 1 3  137 I 4

K " 4 . 3  I  0 . 2  4 . 2 1 0 . 3

Cl " 9 5 1 3 94 i  3

R . A .  " 25 1 1 24 I 1

C O R T I S O L  ( u g / 1 0 0  m l )

A L D O S T E R O N A ( n g / l O O  rd) 4 . 0 9  I 1 . 1 4  * 3 . 9 1  I 0 , 7 3

P E S O  (Kg) 67 i  7 67 i 7

T . A . S I S T O L I C A ( m m H g )  135 I 25 130 I 23

T.  A .D IA S T C L IC A (m m H g )  80 I 17 82 I 15

i  V a l o r e s  e x o r e s a d o s  c o m o  X I I  E S M  - R e s t o  X I I  DS
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c) P C T A S I O  O R A L  - ( f i g u r a  15]

L a  t a b l a  XXI,  c o n t i e n e  t o d o s  lo s  p a r a ­

m è t r e s  m e d i d o s  d u r a n t e  la  p r u e b a .  De 

e l l o s  e l  p o t a s i o  a s c e n d i o  de  f o r m a  s i g -  

n i f i c a t i v a ,  c o n  u n  i n c r e m e n t o  d e l  v a l o r  

m e d i o  de 1 . 3  m E q / l .

L a  a l d o s t e r o n a  a u m e n t o  a s i m i s m o  d e s -  

de  4 .  3 h a s t a  1 3 , 4  n g / l  00 m l .  de  v a l o r  

p r o m e d i o  (p < 0 . 0 1 ) .  E l  c o r t i s o l  de_s 

c e n d i o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  d u r a n t e  e l  

m i s m o  p e r i o d o .  N o  o b s e r v â m e s  v a  - 

r i a c i o n e s  de l o s  r e s t a n t e s  p a r a m é t r é s  

m e d i d o s .



T A B L A  XXI

A L D O S T E R O N A  EN  A N E F R I C O S .  K O R A L  (n = 12)

b a s a l 2 HORAS

H c t o  (%) 18 1 4 17 1 2

Na ( m E q  'l) 136 1 4 133 1 4

K 5 . 3  1 0 . 5 6 . 4  1 0 . 4 P < 0. 01

C L 94 1 4 92 1 0 . 4

R . A .  " 24 1 1 23 1 1

0. 01^^^C O R T I S O L  ( u g / 1 0 0  m l ) 8 . 4  1 1 . 4 5 . 3  1 1 . 0 P <

a l d o s t e r o n a  ( n g / l  00 m l ) 4 . 3  1 l.o"*" 1 3 . 4  1 4 .  5* P < 0. 01^^)

P E S O  (Kg) 62 4 9 62 1 9

T . A .  S I S T O L I C A  ( m m H g ) 128 1 22 122 1 17

T . A .  D I A S T O L IC A  ( m m H g ) 75 1 20 72 1 22

± V a l o r  e s  e x p r e s a d o s  c o m o  X 4- 1 E S M  - R e s t o  X -!■ 1 DS 

(1) T e s t  de  W i c o lx o n
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d) IN F U S IO N  D E A C T H  - ( f i g u r a  15)

L a  t a b l a  XXII  c o n t i e n e  l o s  d a t o s  c o r r e ^  

p o n d i e n t e s  a  e s t a  p a r t e  d e l  e s t u d i o .

D u r a n t e  l a  s c u a t r o  h o r a s  q u e  d u r  6 la  

p r u e b a  a s i s t i m o s  a un  i n c r e m e n t o  en  

l a s  c i f r a s  de  a l d o s t e r o n a  y c o r t i s o l  

p l a s m a t i c o s , s i g n i f i c a t i v o  e n  a m b o s  

c a s o s  y q u e  p u d o  a p r e c i a r s e  ya en  l a s  

m u e  s t r a s  de  s a n g r e  o b t e n i d a s  a l a s  d o s  

h o r a s  de c o m e n z a d a  l a  i n f u s i o n ,  s i  bien 

a l  f i n a l i z a r  e s t a  e r a n  m a s  i m p o r t a n t e s .

C o n s i d e r a d a s  de f o r m a  i n d i v i d u a l  l a s  

r e s p u e s t a s  f u e r o n  v a r i a b l e s  c o n  i n c r e -  

m e n t o s  m a  s c l a r o s  en  u n o s  p a c i e n t e s  

qu e  e n  o t r o s ,

L o s  r e s t a n t e s  p a r a m e t r o s  m e d i d o s  no  e x  

p e r i m e n t a r o n  m o d i f i c a c i o n e s .



T A B L A  XXII 

A L D C S T E R C K A  EN A N E F R I C O S .  IN F U S IO N  D E A C T H ( n = 8 )

BASA L 2 HORA S 4 HORAS

H c to  (%) 18 4 2 17 4 3 17 4 2

Na ( m E q / 1 ) 1 35 4 3 1 35 4 6 135 4 7

K 4 . 2  4 0. 3 4 .  0 4 0 . 1 3.  9 4 0. 3

Cl 90 4 5 90 4 5 89 4 6

R . A .  " 26 .  6 4 2 .1 2 8 . 3  4 2 . 5 26.  0 4 3 . 6

C O R T I S O L ( u g / l O O  ml) 8.  3 4 3 . 9 19.  1 4 5 . 9 2 4 . 0  4 7 . 2 p < 0 .0 1

A L D O S T .  ( n g / l  00 m l ) 2.  5 4 0. 3* 4 . 6  4 1.2^^ 8 . 1  4 2 . 8 * p <0.01^^^

P E S O  (Kg) 59 .  8 4 10. 2 60.  0 4 9 . 4

T .  A .  S IS T O L IC A
( m m H g )  135 i  23 ----------------- 130 4 21

T.  A .  D I A S T O L I C A
(m m H g )  72 4 15 ......... ............. 75 4 10

4 V a l o r  e s  e x p r e s a d o s  c o m o  X 1 E S M . R e s t o  X4 1 DS 

( 1 ) T e  s t  de  W i l c o x o n
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e ) IN F U S IO N  D E  A N G I O T E N S IN A  II ( f i g u r a  15)

L a  t a b l a  XXIII  c o n t i e n e ’ l o s  v a l o r  e s  de 

l o s  p a r a m e t r o s  m e d i d o s  d u r a n t e  e s t a  

p r u e b a .  De e l l o s  s o l a m e n t e  c o m p r o -  

b a m o s  v a r i a c i o n e s  s i g n i f i c a t i v a s  en 

la  s c i f r a s  de  t e n s i o n  a r t e r i a l  s i s t o l i -  

c a  y d i a  s t o l i c a  d u r a n t e  la  s e g u n d a  ho - 

r a  de l a  p r u e b a .

De lo s  c i n c o  p a c i e n t e s  i n c l u i d o s  en la  

p r u e b a ,  s o l a m e n t e  u n o  m o s t r o  u n a  r e £  

p u e s t a  p o s i t i v a  a u m e n t a n d o  la  a l d o s t e ­

r o n a  d e s d e  4.  1 n g / l  00 m l .  a 1 0 , 5  

n g / l  00 m l .  e n  l a  p r i m e r a  h o r a  y h a s t a  

22 .  5 n g / l  00 m l ,  en  l a  s e g u n d a  h o r a .

O b s e r v a m o s  u n a  t e n d e n c i a  a l  d e s c e n s o  

en  l a s  c i f r a s  d e  c o r t i s o l  p l a s m a t i c o ,  s i  

b ie n ,  e s t e  no  te  ni  a  s i g n i f i c a c i o n  e s t a d i s  

t i c a .



T A B L A  XXIII

A L D O S T E R O N A  E N  A N E F R I C O S . IN F U S IO N  D E  A N G I O T E N S IN A  II(n = 5)

BASA L 1 H O R A  2 H ORA S

H c to  (%) ' 17 i  4 - 1 6 4  3

Na ( m E q / 1 )  1 3 6 4  2 -  135 4 3

K ” 4 . 4  4 1 . 0  -  4 . 1  4 0 . 8

C l  95 4 3 - 97 4 3

R . A .  " 24.  5 4 2.  3 -  25 .  5 4 2 . 3

C O R T I S O L ( u g / l O O  m l )  1 0 . 2  4 2 . 2 7  7 .  16 4 1. 17 6 . 2 6  4 2 . 8 6

A L D O S T E R O N A (n g / lO O   ̂ ^ ^
m l )  3 . 6 2  4 0 . 5 5 '  3.  88 4 1. 7 6 '  6. 62 4 3. 5 6 '

P E S O  (Kg) 55 4 1 3 -  55 4 13

T.A. aSTO LIC A (m m H g)  128 4 13 132 4 11 1 60 4 16 p < 0 . 0 1

T.A.IXASTOUCA(mmHg) 76 4 7 81 4 1 1 103 4 8 p < 0 . 0 1

4 = V a l o r  e s e x p r e s a d o s  c o m o  X 4 1 E S M  - R s t o  X 4 1 DS



F i g u r a  1 5 . -  N i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a ,  c o r t i ­

s o l  y p o t a s i o ,  e x p r e s a d o s  c o m o  x 4 E S M ,  

a n t e s  y d e s p u é s  de  u n a  h e m o d i a l i s i s , 3 h o ­

r a  s de o r t o s t a t i s m o ,  s o b r e c a r g a  o r a l  de  po 

t a s i o ,  i n f u s i o n  de  A C T H  e i n f u s i o n  de  a n g i o  

t e n s i n a  II, en  p a c i e n t e s  a n é f r i c o s .  -
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f) A D M I N I S T R A C I C N  D E  P R O G E S T E R O N A

L a  t a b l a  XXIV c o n t i e n e  l o s  v a l o r e s  d e t e r - 

m i n a d o s  d u r a n t e  e s t a  p r u e b a .  C o m o  p u e - 

de v e r s e ,  u n a  h o r a  d e s p u é s  de  la  i n y e c c i o n  

de  la  p r o g e s t e r o n a  l o s  n i v e l e s  de  e s t a  en  

s a n g r e  a s c e n d i e r o n  d e s d e  80 4 -3  (ESM) 

n g / l  00 m l .  h a s t a  1510 4- 150 n g / l  00 m l .

(p < 0 . 0 1 ) ,  m a n t e n i é n d o s e  e n  n i v e l e s  s i rn i  

l a r e s  d u r a n t e  el  r e s t o  de la  p r u e b a .

L a  a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a  no  s e  m o d i f i c ô  

m a n t e n i é n d o s e  e n  c i f r a s  m e d i d a s  e n t r e  2 y 

4 n g / l  00 m l .  ( f i g u r a  16).

N i n g u n o  de  l o s  o t r o s  p a r a m e t r o s  m e d i d o s  

se  m o d i f i c a r o n  (no s e  m i d i ô  c o r t i s o l ) .

A lo  l a r g o  de to d a  l a  p r u e b a  l o s  n i v e l e s  de 

p o t a s i o  s e  m a n t u v i e r o n  e s t a b l e s  a i r e d e d o r  

de 4 m E q / l i t r o ,
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F i g u r a  1 6 . -  N i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de a l d o s t e r o n a ,  p r o  

g e s t e r o n a  y p o t a s i o ,  e x p r e s a d o s  com o  

X - ESM, en  3 p a c i e n t e s  a n é f r i c o s  en  

r e s p u e s t a  a la  i n y e c c i o n  i.  m .  de 20 m g ,  

de p r o g e s t e r o n a .
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174. -

g) C C R R E L A C IC N  A L D C S T E R C N A - P O T A S I C

E l  a n a l i s i s  de to d o s  lo s  v a l o r e s  de a l ­

d o s t e r o n a  y p o t a s i o  o b te n id o s  en  t o m a s  

s i m u l t â n e a s  ( e x c e p tu a n d o  lo s  o b te n id o s  

en  l a s  p r u e b a  s d), e) y f), m o s t r o  una 

c o r  r  e l a c i o n  p o s i t i v a  s i g n i f i c a t i v a  ( f i ­

g u r a  17) (y = 3 , 7 5  X - 1 4 , 0 7 ; r =0 ,531 ;  

p < 0 . 0 0 1  ; n = 62)



F i g u r a  17 . -  C o r r e l a c i o n  e n t r e  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  

de p o t a s i o  y a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c o s  

en  p a c i e n t e s  a n é f r i c o s .  -
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177.  -

3) H I P E R T E N S C S  E S E N C I A L E S

E l  c o n t r o l  de  l a  n a t r i u r e s i s  d u r a n t e  l a s  24 h o r a s  p r e v i a s  

a  l a  p r u e b a  de  f u r o s e m i d a ,  m o s t r o  v a l o r e s  e n t r e  70 y 

230 m E q / 2 4  h o r a s  e n  e l  g r u p o  de  p a c i e n t e s  (150  •!• 10 (ESM) 

m E q / 2 4  h o r a s )  s in  d i f e r e n c i a  s i g n i f i c a t i v a  c o n  e l  g r u p o  de  

c o n t r ô l e s  (145  4- 8 m E q / 2 4  h o r a s ) .  D u r a n t e  l a s  3 h o r a s  

q u e  d u r a b a  la  p r u e b a ,  l a  n a t r i u r e s i s  o s c i l o  e n  l o s  h i p e r  - 

t e n s o s  e n t r e  40 y 150 m E q / 3  h o r a s (684 7 ( E S M ) m E q / 3  h o ­

r a s ) ,  s i n  d i f e r e n c i a s  co n  l o s  c o n t r ô l e s  (79 4- 4 m E q / 3  h o ­

r a s )  .

E n  e l  e s t u d i o  de é l i m i n a c i o n e s  u r i n a r i a s  de  a l d o s t e r o n a ,  

e n c o n t r a m o s  n a t r i u r e s i s  de  24 h o r a s  e n t r e  10 y 390 

m E q / d i a .

a)  A c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a .  -  L o s  v a l o r e s  de  

A R P  o s c i l a r o n  en  e l  g r u p o  c o n t r o l  e n t r e  1 . 8  y 

41 n g / m l / 3  h o r a s ,  s i e n d o  l o s  l i m i t e s  de c o n -  

f i a n z a  p a r a  l o s  m e n o r e s  de 45 a n o s ,  de  8 y



178 .  -

5 2 . 2  n q / m l / 3  h o r a s  y p a r a  l o s  m a y o r  e s  de  3 . 5  y

7 7 . 9  n q / m l / 3  h o r a s .  L o s  v a l o r e s  de  l o s  p a c i e n ­

t e s  s e  e n c o n t r a b a n  e n t r e  0 . 8  y 83 n g / m l / 3  h o r a s .

C o m o  p u e d e  v e r s e  e n  la  f i g u r a  18,  d o c e  p a c i e n ­

t e s  (9,  6%) t e n i a n  c i f r a s  b a j a s  de A R P  y c i n c o  pa  

c i e n t e s  (4%) e l e v a d a s .  L o s  c i e n t o  o c h o  r e s t a n ­

t e s  ( 8 6 ,4 % )  p r é s e n t a  b a n  c i f r a s  de  A R P  n o r m a ­

l e s ,  r  e s p e c t o  a l  g r u p o  co n  t r o l  de  s u j e t o s  s a  - 

n o s .  C u a n d o  l o s  p a c i e n t e s  f u e r o n  a g r u p a d o s  

p o r  su  e d a d  en  d é c a d a s ,  s e  pudo  c o m p r o b a r  q u e  

t o d o s  l o s  p a c i e n t e s  q u e  p r é s e n t a  b a n  c i f r a s  b a j a s  

de  A R P  t e n i a n  u n a  e d a d  s u p e r i o r  a  l o s  40 a n o s  

( f i g u r a  19).

T r a t a n d o  de  v e r  s i  l a  e d a d  e j e r c i a  a l g u n a  i n f l u e n  

c ia  s o b r e  l a s  c i f r a s  de  A R P ,  se  c o n s i d e r o  a l o s  

h i p e r t e n s o s  c o m o  g r u p o  t o m a n d o  a r b i t r a r i a m e n  

te  l a  c i f r a  de  8 n g / m l / 3  h .  ( l i m i t e  b a j o  d e l  g r u  

po  c o n t r o l  de  e d a d  m a s  jo v e n )  c o m o  l i m i t e  i n f e -



17-

r i o r  de l a  n o r m a l i d a d .  L a  e d a d  m e d i a  de  l o s  hiper_ 

t e n s o s  con  v a l o r e s  de  A R P  i n f e r i o r e s  a  e s a  c i f r a ,  

e r a  de  52,  1 4- 6, 5 (DS) a n o s  (n = 30) y  l a  de  l o s  

r e s t a n t e s  p a c i e n t e s  (n = 90) c o n s i d e r a d o s  p r e v i a  - 

m e n t e  c o m o  n o r m o r e n i n é m i c o s  e r a  de 47 ,  2 4- 10 

a n o s .  L a  d i f e r e n c i a  e n t r e  l o s  d o s  g r u p o s  a s i  e s - 

t a b l e c i d o s ,  e s  e s  ta  d i s  t i c a  m e n t e  s i g n i f i c a t i v a  

(p < 0, 02) y t a m b i é n  lo  s o n  a m b o s  r  e s p e c t o  a l  

g r u p o  de  h i p e r r e n i n é m i c o s  (n = 5) c u y a  e d a d  m e ­

d ia  e r a  3 7 , 6  4- 8 a n o s  (h ipo  v . s .  h i p e r r  e n i n é m i ­

c o s  p < 0, 01; n o r m o  v .  s .  h i p e r r  e n i n é m i c o s ,  

p < 0 , 0 5 ) .

A l  c o m p a r a r  l a s  c i f r a s  de  A R P  co n  l a  e d a d  de 

l o s  p a c i e n t e s  e s t u d i a d o s ,  e x i s t i a  u n a  c o r r e l a - 

c i o n  n e g a t i v a  a c e p t a b l e  ( r  = 0, 325 , a  = - ,  325 ; 

b = 3 3 , 0 6 6  ; p <  0 , 0 1 ) .



F i g u r a  18.  - N i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  

o b t e n i d o s  en  e l  g r u p o  de p a c i e n t e s  h i p e r ­

t e n s o s  en  s i t u a c i o n  de  d i e t a  l i b r e  y e s t i -  

m u l o  c o n  f u r o s e m i d a  i .  v .  y o r t o s t a t i s ­

m o  d i v i d i é n d o l o s  s e g u n  l a  e d a d .  L a s  l i -  

n e a s  c o n t i n u a s  h o r i z o n t a l e s  r e p r e s e n t a n  

l o s  l i m i t e s  de c o n f i a n z a  o b t e n i d o s  e n  e l  

g r u p o  c o n t r o l .  -
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F  i g u r a  1 9 . -  N i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s m a t i  

ca o b t e n i d o s  e n  l o s  p a c i e n t e s  h i p e r t e n ­

s o s ,  d i v i d i e n d o  a e s t o s  p o r  d é c a d a s .  -
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b) A l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a .  - L o s  v a l o r e s  o s c i l a r o n

en  e l  g r u p o  c o n t r o l  e n t r e  6, 9 y 28 ,  3 n g / l  00 m l .  , 

s i e n d o  lo s  l i m i t e s  de  c o n f i a n z a  p a r a  e l  g r u p o  m a s  

j o v e n  de  9 , 4  y 24,  2 n g / l  00 m l .  y p a r a  l o s  de m a ­

y o r  e d a d  de 6, 0 y 30,  6 n g / l  00 m l .

P a r a  l o s  h i p e r t e n s o s  l o s  v a l o r e s  e x t r e m o s  e r a n  

de  1, 4 y 68 n g / l  00 m l .  L a  f i g u r a  20 m u e s t r a  

l o s  v a l o r e s  i n d i v i d u a l e s  o b t e n i d o s  e n  1 o s  p a ­

c i e n t e s  c o m p a r a n d o  co n  lo s  n o r m a l e s  s e g u n  l a  

e d a d .  E n  8 p a c i e n t e s  (11,  6%) l o s  v a l o r e s  e r a n  

s u p e r i o r e s  y e n  7 (10,  2%) i n f e r i o r e s  a  l o s  n o r ­

m a l e s .  C o n s i d e r a d o s  c o m o  g r u p o ,  e l  v a l o r  

m e d i o  de l a  h o r m o n a  en  l o s  p a c i e n t e s  m e n o r e s  

de  45 a n o s  (n = 25),  e r a  de 2 1 , 2  4 3 , 8  (ESM) 

n g / l  00 m l ,  y e n  l o s  d e  e d a d  s u p e r i o r  (n = 45) 

de 1 8 , 2  4 - 1 , 8  n g / l 00 m l .  (pNS) .  A l  c o m p a r a r  

e s t a s  c i f r a s  c o n  l a s  d e l  g r u p o  c o n t r o l ,  s e  o b ­

s e r v a  u n a  t e n d e n c i a  a v a l o r e s  m a s  e l e v a d o s ,  

a u n q u e  s in  s i g n i f i c a c i o n  e s t a d i s t i c a ( f i g u r a  21) .



F  i g u r a  20.  - N i v e l e s  de a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a  o b t e n i ­

d o s  en  e l  g r u p o  de p a c i e n t e s  h i p e r t e n s o s  

en  s i t u a c i o n  de  d i e t a  l i b r e  y e s t i m u l o  co n  

f u r o s e m i d a  i .  v y o r t o s t a t i s m o ,  d i v i d i é n ­

d o l o s  s e g u n  la  e d a d .  L a s  l i n e a s  c o n t i ­

n u a s  h o r i z o n t a l e s  r e p r e s e n t a n  l o s  l i m i ­

t e s  de  c o n f i a n z a  o b t e n i d o s  e n  e l  g r u p o  

c o n t r o l .  -
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F i g u r a  2 1 . -  N i v e l e s  de  a l d o s t e r o n a  p l a s m é î t i c a , e x -

_ 1
p r e s a d o s  c o m o  x  - E S M ,  o b t e n i d o s  en  

c o n t r ô l e s  e h i p e r t e n s o s ,  d i v i d i e n d o  a 

a m b o s  s e g u n  la  e d a d .  -
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c) A l d o s t e r o n a  u r i n a r i a ,  - L o s  v a l o r e s  n o r m a l e s

h a n  s id o  p r e v i a m e n t e  p u b l i c a d o s  ( R O D R I G U E Z  y 

c o l a b o r a d o r e s ,  1974),  L o s  v a l o r e s  o b t e n i d o s  e n  

l o s  s u j e t o s  n o r m a l e s  o s c i l a b a n  e n t r e  1 8 . 9  y

8 2 . 9  u g / 2 4  b o r a s  p a r a  n a t r i u r e s i s  e n t r e  9 y 35 

m E q / d i a ;  e n t r e  4 . 6  y 24 .  5 u g / 2 4  h o r a s  p a r a  n a ­

t r i u r e s i s  e n t r e  60 y 230 m E q / d i a  y e n t r e  4 . 0  y 

1 5 . 7  u g / 2 4  h o r a s  p a r a  n a t r i u r e s i s  s u p e r i o r e s .

L o s  v a l o r e s  e n c o n t r a d o s  e n  e l  g r u p o  de  h i p e r t e n ­

s o s  v a r i a  b a n  e n t r e  0 . 6  y 82 .  5 u g / 2 4  h .  , co n  n a ­

t r i u r e s i s  e n t r e  10 y 390 m E q / 2 4  h.  ( f i g u r a  22) .  

A u n q u e  e x i s t i a  u n a  t e n d e n c i a  a  v a l o r e s  m a s  b a -  

j o s  c o i n c i d i e n d o  c o n  l o s  v a l o r e s  m e n o r e s  de 

A R P ,  no  se  o b j e t i v o  u n a  c o r r e l a c i o n  c l a r a  e n ­

t r e  A R P  y e s c r e c i o n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a .  

C u a n d o  l a  e l i m i n a c i o n  de  s o d i o  e r a  i n f e r i o r  a  

100 m E q / 2 4  h .  , l o s  n i v e l e s  d e  a l d o s t e r o n a  e s  - 

t a b a n  en  el  l i m i t e  i n f e r i o r  de  l a  n o r m a l i d a d  o 

p o r  d e b a j o  de é l ,  s i e n d o  n o r m a l e s  c u a n d o  la  

n a t r i u r e s i s  e r a  s u p e r i o r .



F  i g u r a  22 .  - N i v e l e s  u r i n a r i o s  de  a l d o s t e r o n a  o b t e n i ­

do s  en  e l  g r u p o  de  h i p e r t e n s o s ,  c o m p a -  

r a n d o  c o n t r a  l a  c o r r e s p o n d i e n t e  n a t r i ­

u r e s i s  de  24 h o r a s .  L a s  l i n e a s  d i s ­

c o n t i n u a s  r e p r e s e n t a n  l o s  l i m i t e s  de  

n o r m a l i d a d ,  -
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d) C o r r e l a c i o n  A R P - A l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a .  -

E x i s t e  u n a  e s t r e c h a  c o r r e l a c i o n  p o s i t i v a  e n ­

t r e  l a s  c i f  r a s  d e  A R P  y  de  a l d o s t e r o n a  p l a s ­

m a t i c a  y  = 0, 667 X •!• 4,  124 ; r  = 0, 539  ; 

p < 0 , 0 1  ; n  = 75) e n c o n t r a d o s  e n  l o s  p a c i e n -  

t e s  h i p e r t e n s o s  ( f i g u r a  23).



F  i g u r a  23 .  -  C o r r e l a c i o n  e n t r e  n i v e l e s  p l a s m a  t i c o s  

de a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  de  r e n i n a  

o b t e n i d a  en  e l  g r u p o  de  p a c i e n t e s  

h i p e r t e n s o s . -
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B A L A N C E  D E  SOD IO  Y C A M B IO S  P O S T U R A L E S  E N  S U J E  
TOS N O R M A L E S .  -

L a s  v a r i a c i o n e s  e n  l a  i n g e s t a  d e  s o d i o  i n d u c e n  e n  e l  i n d i v i -  

d u o  n o r m a l ,  m o d i f i c a c l o n e s  d e l  v o l u m e n  e x t r a c e l u l a r ,  v o -  

l u m e n  c i r c u l a n t e ,  v o l u m e n  m i n u t o  c a r d i a c o ,  f l u j o  p l a s m a -  

t i c o  r e n a l  y f i l t r a  do g l o m e r u l a r .  L a  d i s m i n u c i ô n  d e  su in  

g e s t a  p r o d u c e  u n  d e c r e m e n t o  d e  t o d o s  e s t o s  p a r a m è t r e s ,  

l o  q u e  da l u g a r  a  l a  p u e s t a  e n  m a r c h a  de  m é c a n i s m e s  de  

d e f e n s a  d i r i g i d o s  f u n d a m e n t a l m e n t e  a l  m a n t e n i m i e n t o  d e l  

v o l u m e n  s a n g u i n e o  c i r c u l a n t e .  L a  c e n s  e c u c i o n  de e s t e  

c h o  d e p e n d e  e n  u l t i m a  i n s t a n c i a  d e l  m a n e j o  r e n a l  de  s o d i o ,  

c o n t r i b u y e n d o  a e l l e  d e  f o r m a  p e r m i s i b l e  l a  a l d o s t e r o n a ,

E l  p r é s e n t e  e s t u d i o  d e m u e s t r a  c o m o  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i -  

c o s  de  e s t a  h o r m o n a ,  a u m e n t a n  e n  r e s p u e s t a  a  l a  d e p l e c -  

c i o n  de  s o d io ,  s in  m e d i a r  c a m b i o s  p o s t u  r a i e s .  E s t e  h e -

ch o  c o n f i r m a  lo  d e s c r i t o  p o r  o t r o s  a u t o r e s  ( W I L L I A M S  y 

c o l a b o r a d o r e s ,  1972) .



1 9 6 .  -

E n c o n t r a m o s  u n o s  n i v e l e s  m a x i m o s  e n  r e s p u e s t a  a  l a  die^ 

ta  de  20 m E q  de  s o d i o ,  s i n  e m b a r g o ,  l a  m e d i d a  de  l o s  v a  

l o r e s  o b t e n i d o s  d e s p u e s  de  8 h o r a s  d e  d e c u b i t o  no  n o s  pejr 

m i t e  d i f e r e n c i a s  d e  f o r m a  c l a r a  g r u p o s  a l  c o n s i d e r a r  l a s  

o t raa ,  d i e t a s .  A l g o  p a r e c i d o  s u c e d e  c o n  l o s  n i v e l e s  de 

a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  en  n u e s t r o s  c o n t r ô l e s ,  lo  

q u e  h a b l a r i a  e n  f a v o r  de lo  d e s c r i t o  p o r  L A R A G H  y c o l a ­

b o r a d o r e s  ( 1 9 6 6 ), q u e  e n c u e n t r a n  u n a  b u e n a  c o r r e l a c i o n  

e n t r e  a m b o s  p a r a m e t r o s  e n  r e l a c i o n  a l  b a l a n c e  de  s o ­

d io ,  a t r i b u y e n d o  l a s  m o d i f i c a  c l o n e s  d e  l a  a l d o s t e r o n a  a 

v a r i a c i o n e s  e n  l o s  n i v e l e s  de  a n g i  o t e n s i n a  II .  E n  f a v o r  

d e  e s t e  h e c h o  i r i a  a d e m a s  e l  a u m e n t o  e n c o n t r a d o  e n  l o s  

n i v e l e s  de  e s t a  u l t i m a  c o n  l a  d e p l e c c i o n  de s o d io  (G A T T  

y c o l a b o r a d o r e s ,  197 0) .  S in  e m b a r g o ,  l o s  h a l l a z g o s  

en  e s t e  s e n t i d o  s o n  d i s c r e p a n t e s ,  a s i  B A Y A R D  y c o l a ­

b o r a d o r e s  ( 1 9 7 1 ), no  e n c u e n t r a n  c o r r e l a c i o n  e n t r e  a c t i y i  

d a d  de  r e n i n a  y a l d o s t e r o n a  y  B E S T  y  c o l a b o r a d o r e s  - 

(1971), e n c u e n t r a n  a u s e n c i a  de  i n c r e m e n t o s  de  a n g i o t e n  

s i n a  II en  r e s p u e s t a  a  u n a  d i e t a  s in  s a l  y  BOYD y c o l a b o -  

r a d o r e s  (1 972) ,  v i e r o n  q u e  e l  a u m e n t o  d e  l a  a l d o s t e r o n a
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p l a s m a t i c a  e r a  m u c h o  m a y o r  e n  e s t a  s i t u a c i ô n  q u e  c u a n d o  

i n f u n d i a n  a n g i o t e n s i n a  II e n  c a n t i d a d  s u f i c i e n t e  p a r a  m a n -  

t e n e r  s u  c o n c e n t r a c i o n  e n  s a n g r e  e n  n i v e l e s  s i m i l a r  e s  a  

l o s  h a l l a d o s  c o n  l a  r e s t r i c c i o n  s a l i n a .

L a  r e s p u e s t a  a  l a  d e p r i v a c i o n  de  s o d i o  a p a r e c e  d i s m i n u i d a  

e n  p a c i e n t e s  c o n  h i p o p i t u i t a r i s m o  (ROSS y c o l a b o r a d o r e s ,  

i 9 6 0 ), lo  q u e  h a b l a r i a  de u n  p a p e l  m e d i a d o r  de  A C T H  en  

e s t a  r e s p u e s t a .  L a  a d m i n i s t r a  c i o n  de  c o r  t i c o t r  o p in a  e n  

e s t a  s i t u a c i ô n  s e  t r a d u c e  en  u n  m a y o r  i n c r e m e n t o  q u e  en  

s i t u a c i ô n  de  i n g e s t a  n o r m a l  de  s a l ,  S in  e m b a r g o ,  l a  s o -  

b r e c a r g a  de  p o t a s i o  n o  s e  t r a d u c e  e n  e l  h o m b r e  e n  u n a  

m a y o r  s e c r e c i ô n  de a l d o s t e r o n a  e n  d e p l e c c i o n ,  lo  q u e  s i  

t i e n e  l u g a r  en  la  s i t u a c i ô n  c o n t r a r i a  ( S C H O L E R  y c o l a b o ­

r a d o r e s ,  1 9 7 3 ).

E l  a u m e n t o  d e  l a  s e c r e c i ô n  de a l d o s t e r o n a  s e  r e l a c i o n a  

d i r e c t a m e n t e  c o n  e l  b a l a n c e  n e g a t i v o  de  s o d i o ,  a l c a n z a n -  

d o s e  h a b i t u a l m e n t e  u n  m a x i m o  e n t r e  e l  3 9 y 59 d ia  de  r e a  

l i z a c i ô n  de  l a  d i e t a  ( C R A B B E  y c o l a b o r a d o r e s ,  1958) .  E_s
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t o s  m i s m o s  a u t o r e s  e n c o n t r a r o n  u n a  m a y o r  r e s p u e s t a  s e  - 

c r e t o r i a  s i  l a  p e r d i d a  de  a g u a  y s o d i o  s e  p r o d u c e  de f o r m a  

b r u s c a ,  lo  q u e  no  c o i n c i d e  c o n  lo  e n c o n t r a d o  p o r  n o s o t r o s ,  

q u e  a i g u a l  p e r d i d a  de p e s o  h a l l a m o s  u n a  r e s p u e s t a  s u p e r i o r  

s i  e s t a  s e  e s t a b l e c e  de  f o r m a  l e n t a  a  lo  l a r g o  de c i n c o  d i a s  

d e  d i e t a ,  q u e  s i  lo  h a c e  e n  p o c a s  h o r a s  co n  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  

de  u n  d i u r é t i c o .

A d i f e r e n c i a  de  lo  q u e  s u c e d e  c o n  l a  r e s t r i c c i o n ,  l a  s o b r e -  

c a r g a  de s o d i o ,  i n d u c e  en  e l  i n d i v i d u o  n o r m a l  u n a  d i s m i n u -  

c i o n  e n  l a  s e c r e c i ô n  d e l  m i n e r a l o c o r t i c o i d e ,  l l e g a n d o  i n c l u  

s o  a  l a  s u p r e s i o n ,  c u a n d o  s e  r e b a s a n  l o s  450  m E q  d i a r i o s  

( M U L R O W  y c o l a b o r a d o r e s ,  1956) ,

L a  d e p l e c c i o n  de s o d i o  no  ha  s u p u e s t o  e n  n u e s t r a  e x p e r i e n -  

c i a  un  e s t i m u l o  p a r a  l a  s e c r e c i ô n  de  p r o g e s t e r o n a ,  lo  q u e  

d i f i e r e  d e  lo  d e s c r i t o  p o r  G E N E S T  y  c o l a b o r a d o r e s ,  (1972) ,  

q u e  e n c u e n t r a n  e l e v a c i o n  d e  e s t a  h o r m o n a  e n  r e s p u e s t a  a  l a  

d e p l e c c i o n  i n d u c i d a  m e d i a n t e  l a  u t i l i z a c i o n  c o n j u n t a  de  d i e ­

t a  y d i u r é t i c o s .



L o s  c a m b i o s  p o s t u r a l e s ,  s e  h a n  a c o m p a h a d o  e n  t o d o s  - 

n u e s t r o s  c a s o s  de  un  a u m e n t o  de  l o s  n i v e l e s  p l a s m « l t i c o s  

d e  a l d o s t e r o n a ,  e n  c u a l q u i e r  s i t u a c i ô n  de  b a l a n c e  de  s o ­

d io ,  lo  q u e  v a  a c o m p a h a d o  de  i n c r e m e n t o s  s i m i l a r  e s  e n  

l a  a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s m a t i c a ,  g u a r d a n d o  a m b o s  p a r a  

m e t r o s  u n a  c o r r e l a c i o n  a c e p t a b l e .  E s t e  d a t o  s i m i l a r  a l  

d e s c r i t o  p o r  o t r o s  a u t o r e s  (SASSARD y c o l a b o r a d o r e s ,  

197 6), h a b l a r i a  en  f a v o r  de q u e  e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o ­

t e n s i n a  f u e s e  e l  e l e m e n t o  e s t i m u l a d o r  de l a  s e c r e c i ô n  de 

a l d o s t e r o n a ,  y e n d o  a d e m a s  e n  f a v o r  de e l l o  e l  h a l l a z g o  

p o r  d i s t i n t o s  g r u p o s  de  i n c r e m e n t o s  e n  l o s  n i v e l e s  c i r c u  

l a n t e s  de a n g i o t e n s i n a  II c i r c u l a n t e  co n  e l  o r t o s t a t i s m o  

(K A L A  y c o l a b o r a d o r e s ,  1974;  T U C K  y c o l a b o r a d o r e s ,  _ 

1976) .  L a  d é a m b u l a  c i o n  p e r m i t e  a d e m a s  u n a  m e j o r  

d i f e r e n c i a  c i o n  de  la  i n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o d i o  s o ­

b r e  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  a l d o s t e r o n a ,  s i e n d o  a d ^  

m a s  l l a m a t i v o  e l  h e c h o  d e  q u e  en  s i t u a c i ô n  de  d i e t a  l i ­

b r e ,  l a  f u r o s e m i d a  no  s e a  u n  c l a r o  e s t i m u l o  c u a n d o  s e  

s u m a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  s i  b i e n  co n  l a  u t i l i z a c i o n  c o n ­

j u n t a  de a m b o s ,  a l c a n z a m o s  n i v e l e s  d i f e r e n c i a b l e s
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d e  l a s  r e s t a n t e s  s i t u a  c l o n e  s e s t u d i a d a s  c o n  i n g e s t a  de  s a l  

n o r m a l  o e l e v a d a .

L a  i n f l u e n c i a  de l a  d e p l e c c i o n  de  s o d i o  s o b r e  l a  r e s p u e s ­

ta  de  l a  h o r m o n a  a  l a  d é a m b u l a  c i o n  p a r e c e  m a y o r ,  e n  

n u e s t r a  e x p e r i e n c i a ,  c u a n d o  a q u e l l a  s e  e s t a b l e c e  a  lo  

l a r g o  de  v a r i o s  d i a s ,  q u e  c u a n d o  s e  c o n s i g n e  de  f o r m a  

a g u d a  m e d i a n t e  la  u t i l i z a c i o n  de  u n  d i u r é t i c o .

L a  i n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o d io  s o b r e  l o s  n i v e l e s  d e  

a l d o s t e r o n a  y l a  c o r r e l a c i o n  d e  a m  b a s  e n  r e s p u e s t a  a l  

o r t o s t a t i s m o  v i e n e  r e c o g i d a  p o r  l a  c o r r e l a c i o n  e x i s t e n  

te  e n t r e  n i v e l e s  de  l a  h o r m o n a  y n a t r i u r e s i s  de  24 h o ­

r a s ,  lo  q u e  t a m b i é n  s u c e d e  p a r a  l o s  n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  

de  r e n i n a  p l a s m a t i c a .  E s t a  r e l a c i o n  ya  d e s c r i t a  p o r  

B U H L E R  y c o l a b o r a d o r e s  (1974) ,  f a c i l i t a  e l  e s t u d i o  y 

l a  a  p l i c a  c i o n  c l i n i c a  de  l a  d e t e r  m i n a  c i o n  d e  l o s  n i v e ­

l e s  p l a s m a t i c o s  de a l d o s t e r o n a ,  y m u e s t r a  a d e m a s ,  co  

m o  e l  b a l a n c e  de s o d io  e s  e s p e c i a l m e n t e  i n f l u y e n t e  s o ­

b r e  la  s e c r e c i ô n  de  a l d o s t e r o n a  e n  s i t u a c i ô n  d e  d e p l e c -
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c i o n ,  e n  t a n t o  q u e  c u a n d o  l a  i n g e s t a  d e  s a l  e s  n o r m a l  l a  

s e n s i b i l i d a d  d e l  s i s t e m a  f r e n t e  a v a r i a c i o n e s  i m p o r t a n ­

t e s  d e l  a p o r t e  de  s o d i o  e s  p r à c t i c a m e n t e  n u l a .

P e n s a m o s  e n  c o n c l u s i o n ,  q u e  l o s  c a m b i o s  e n  l o s  n i v e ­

l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a  s e c u n d a r i o s  a  v a r i a c i o ­

n e s  d e l  b a l a n c e  d e  s o d i o  y l a  p o s t u r a  g u a r d a n  u n a  c o ­

r r e l a c i o n  co n  l a  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a ,  lo  q u e  

h a b l a r i a  e n  f a v o r  de q u e  e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i ­

n a  f u e s e  e l  p r i n c i p a l  r e g u l a d o r  de l a  s e c r e c i ô n  de  a l d o ^  

t e r o n a  e n  e s t a s  s i t u a c i o n e s ,  a  t r a v e s  d e  m o d i f i c a c i o n e s  

e n  l o s  n i v e l e s  c i r c u l a n t e s  de  a n g i o t e n s i n a  II .

L a  p r o g e s t e r o n a  p l a s m a t i c a  no  s e  m o d i f i c a  e n  r e s p u e s t a  

a  l a  d e p l e c c i o n  de  v o l u m e n .
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I N F L U E N C I A  D E  LA E D A D  E N  S U J E T O S  N O R M A L E S  . -

N u e s t r o s  r e s u l t a d o s  m u e s t r a n  u n i c a m e n t e  u n a  t e n d e n c i a  

no  s i g n i f i c a t i v a  a v a l o r e s  m a s  b a j o s  de  a c t i v i d a d  de  r e n d  

na  p l a s m a t i c a  co n  l a  e d a d  e n  s u j e t o s  n o r m a l e s ,  s i n  q u e  

a p a r e z c a n  m o d i f i c a c i o n e s  e n  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de 

a l d o s t e r o n a .

E s t u d i o s  r e a l i z a d o s  p o r  W E I D M A N N  y  c o l a b o r a d o r e s ,  - 

( 1 9 7 5 ), d e m u e s t r a n  l a  e x i s t e n c i a  de d e s c e n s o s  e n  l a  c o n  

c e n t r a c i ô n  de  r e n i n a ,  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  y a l d o s t e r o n a  

p l a s m à t i c a s  co n  l a  e d a d ,  c o m p a r a n d o  dos  g r u p o s  d e  s u j e  

t o s  de e d a d e s  e n t r e  20 y 30 a n o s  y e n t r e  62 y  70 a h o s .

L a  d i f e r e n c i a  e r a  e s p e c i a l m e n t e  m a n i f i e s t a  e n  s i t u a c i ô n  

d e  d i e t a  p o b r e  en  s o d i o  y r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  s i e n  

do  e s c a s a  c o n  i n g e s t a  n o r m a l  de  s a l  y e n  d e c u b i t o .  

C R A N E  y H A R R IS  (1976) ,  e s t u d i a n d o  s u j e t o s  n o r m a l e s  

e n t r e  20 y 80 a n o s ,  e n c u e n t r a n  u n  d e s c e n s o  e n  l o s  n i v e -



l e s  de  a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s m a t i c a  y e n  l a  e x c r e c i o n  de  

a l d o s t e r o n a  co n  la  e d a d  e s p e c i a l m e n t e  m a n i f i e s t o s  e n  la  

d é c a d a  e n t r e  70 y 80 a n o s  s i n  m o d i f i c a c i o n e s  d e l  s u s t r a t o  

de  r e n i n a . E s t o s  m i s m o s  a u t o r e s  d e m u e s t r a n  a d e m a s  

u n a  m e n o r  r e s p u e s t a  en  e d a d e s  a v a n z a d a s  en  l a  m u j e r  q u e  

e n  e l  h o m b r e .

U n a  d i s m i n u c i ô n  e n  l a  t a s a  de s e c r e c i ô n  d e  a l d o s t e r o n a  

con  l a  e d a d  fué d e m o s t r a d a  ya  e n  e l  a n o  1967 p o r  F L O O D  

y c o l a b o r a d o r e s ,  q u e  e n c o n t r a b a n  u n a  d i s m i n u c i ô n  d e l  55% 

de la  t a s a  de  s e c r e c i ô n  en  l a  o c t a v a  d é c a d a  de  l a  v i d a .

S i  b i e n  n u e s t r o s  r e s u l t a d o s  no  c o n f i r m a n  e s t o s  h a l l a z g o s ,  

e l l o  p u e d e  s e r  d e b i d o  a q u e  la  e d a d  m a s  a v a n z a d a  en  n u e ^  

t r o  g r u p o  e r a  de s ô l o  68 a n o s  y e l  g r u p o  d e  s u j e t o s  e s t u -  

d i a d o s  d e  e d a d  s u p e r i o r  a  60 a n o s ,  e r a  de  s ô l o  c i n c o .  L a  

i n c l u s i ô n  en  n u e s t r o  e s t u d i o  de  s u j e t o s  d e  e d a d  s u p e r i o r  

p o d r i a  q u i z à s  c a m b i a r  n u e s t r a s  c o n c l u s i o n e s ,  P o r  o t r a  

p a r t e ,  e l  d e s c e n s o  e s  e s p e c i a l m e n t e  m a n i f i e s t o  en  s i t u a  -
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c i o n  de d i e t a  p o b r e  e n  s o d i o  y r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  

y n u e s t r o  d i s e n o  e x p e r i m e n t a l  no i n c l u i a  e s t e  e s t u d i o  pa  

r a  v e r  l a s  m o d i f i c a c i o n e s  d e p e n d i e n t e s  de l a  e d a d .

A p e s a r  de  e s t o ,  l a  c o m p a r a c i o n  de  l o s  v a l o r e s  q u e  o b -  

t u v i m o s  e n  e l  g r u p o  de  p a c i e n t e s  co n  h i p e r t e n s i o n  e s e n -  

c i a l ,  c o n t r a  c o n t r ô l e s  de e d a d  s i m i l a r ,  m o s t r o  r e v e s t i r  

g r a n  i m p o r t a n c i a  p a r a  la  c l a s i f i c a c i o n  d e  l o s  p a c i e n t e s  

p o r  s u s  c i f r a s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a ,  c o m o  

v e r e m o s  m a s  a d e l a n t e .
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I N F L U E N C I A  D E L  C I C L O  M E N S T R U A L

E n  1 9 6 2 , N O W A C Z Y N S K Y  y c o l a b o r a d o r e s ,  d e s c r i b i e r o n  

v a r i a c i o n e s  en  l a  e l i m i n a c i o n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a  d u ­

r a n t e  e l  c i c l o  m e n s t r u a l .  P o r  l a  m i s m a  é p o c a  R E I C H  - 

( 196 2 ), e s t i m ô  q u e  l a  c a n t i d a d  d e  a l d o s t e r o n a  d u r a n t e  la  

f a s e  l u t e i n i c a ,  e s  a p r o x i m a d a m e n t e  e l  d o b l e  q u e  d u r a n t e  

la  f a s e  f o l i c u l a r .  U n  a u m e n t o  en  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i ­

c o s  de a c t i v i d a d  de  r e n i n a  y de  a l d o s t e r o n a  d u r a n t e  l a  s e  

g u n d a  m i t a d  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l ,  h a  s i d o  i g u a l m e n t e  d e £  

c r i t o  ( K A T Z  y R C M F H ,  1972;  S U N D S F J C R D  y  A A K V A A G ,  

1973;  M IC H E  LA KIS y c o l a b o r a d o r e s ,  197 5) .

L a  m e d i d a  de la  t a s a  de  s e c r e c i ô n  de  a l d o s t e r o n a  ha  m o ^  

t r a d o  un  a u m e n t o  p r o g r e s i v o  a m e d i d a  q u e  e l  c i c l o  m e n s ­

t r u a l  p r o g r e s a ,  con  u n  p i c o  m a x i m o  i n m e d i a t a m e n t e  an te s  

de  la  m e n s t r u a c i ô n  (G RAY  y c o l a b o r a d o r e s ,  1968) .

E s t a s  v a r i a c i o n e s  de la  a l d o s t e r o n a  h a n  s i d o  i n t e r p w e t a - 

d a s  p o r  K A T Z  y R C M F H  (1972) ,  c o m o  m e d i a d a s  a t r a v é s
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d e l  e f e c t o  n a t r i u r e t i c o  de  l a  p r o g e s t e r o n a .

L a  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  e n  c o n d i c l o n e s  de  i n g e s t a  

n o r m a l  de  s o d i o ,  ha  m o s t r a d o  e n  n u e s t r o  t r a b a j o  u n  in  

c r e m e n t o  e n  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  a l d o s t e r o n a ,  su  

p e r i o r  d u r a n t e  l a  f a s e  l u t e i n i c a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  a l  

e x i s t e n t e  e n  h e m b r a s  y e n  v a r o n e s  d u r a n t e  e l  f o l i c u l a r .

E s t a  d i f e r e n c i a  a p a r e c e  i g u a l m e n t e  c u a n d o  s e  s u m a  a l  

o r t o s t a t i s m o  e l  e s t i m u l o  de  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  d e  un  

d i u r é t i c o .  E n  e s t a  s i t u a c i ô n  e s t u d i a m o s  u n  p e q u e h o  

g r u p o  de  m u j e r  e s  m e n o p a u s i c a s ,  c u y o  c o m p o r t a m i e n t o  

fué  s i m i l a r  a l  de  l o s  v a r o n e s  y m u j e r e s  e n  l a  p r i m e r a  

m i t a d  d e l  c i c l o ,  c o n  v a l o r e s  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  m e n o ­

r e s .

C u a n d o  e s t u d i a m o s  a l a s  m u j e r e s  e n  s i t u a c i ô n  de  d i e t a  

p o b r e  en  s o d io ,  l a  r e s p u e s t a  e s  s i m i l a r  a  lo  l a r g o  d e l  

c i c l o  m e n s t r u a l  y a l a  o b t e n i d a  en  v a r o n e s .
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L a  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  a l c a n z a  a d e m a s  n i v e l e s  s i ­

m i l a r  e s  i n d e p e n d i e n t e m e n t e  d e l  b a l a n c e  de  s o d i o  d u r a n t e  

l a  s e g u n d a  m i t a d  d e l  c i c l o ,  lo  q u e  no  s u c e d e  e n  e l  r e s t o  

de  l o s  g r u p o s  e s t u d i a d o s .

E s t a s  v a r i a c i o n e s  no  l a s  e n c o n t r a m o s  c u a n d o  v a l o r a m o s  

l o s  n i v e l e s  b a s a l e s  de  la  h o r m o n a ,  n i  s e  a c o m p a h a n  de  

v a r i a c i o n e s  s i m i l a r e s  e n  l o s  n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de r e ­

n in a  p l a s m a t i c a .

L a  e x p l i c a c i ô n  de  e s t o s  h a l l a z g o s  no  p a r e c e  f â c i l .  E s  un  

h e c h o  e s t a b l e c i d o  q u e  la  e x i s t e n c i a  d e  un  c u e r p o  l u t e o  

f u n c i o n a n t e  e s  n e c e s a r i o  p a r a  q u e  se  p r o d u z c a n  l a s  m o ­

d i f i c a c i o n e s  de  a l d o s t e r o n a  d u r a n t e  e l  c i c l o  m e n s t r u a l ,  

ya que  c o m o  d e m o s t r a r o n  S U N D S F J O R D  y  A A K A A G ,  

( 1 9 7 3 ) y MIC H E LA KIS y c o l a b o r a d o r e s  (1975) ,  e n  c i -  

c l o s  a n o v u l a t o r i o s ,  no  s e  p r o d u c e n  m o d i f i c a c i o n e s  d e l  

e s t e r o i d e  r e f l e j a d a s  e n  v a r i a c i o n e s  de s u  e l i m i n a c i o n  

u r i n a r i a  6 de  s u s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s .  E s t a s  o b s e r v a -  

c i o n e s  h a b l a r i a n  e n  f a v o r  de q u e  l a  p r o g e s t e r o n a  j u g a s e
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u n  p a p e l  e n  l a s  m o d i f i c a c i o n e s  de  l a  a l d o s t e r o n a .

L a  a d m i n i s t r a  c i o n  c r o n i c a  de  p r o g e s t e r o n a  h a  m o s t r a d o  

s e r  un  e s t i m u l o  p a r a  l a  a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s m a t i c a  

y la  e x c r e c i o n  u r i n a r i a  de a l d o s t e r o n a  c o n  u n a  c o r r e l a  

c i o n  p o s i t i v a  e n t r e  a m b o s  p a r a m e t r o s  ( S U N D S F J C R D ,  

1971) .  E l  e s t i m u l o  m e d i a d o r  d e l  a u m e n t o ,  s e  h a  c o n -  

s i d e r a d o  q u e  e s  l a  n a t r i u r e s i s  q u e  i n d u c e  l a  a d m i n i s t r a  - 

c io n  de  l a  p r o g e s t e r o n a ,  lo  q u e  e s t i m u l a r i a  l a  s e c r e c i ô n  

de  r e n i n a ,  c o n  a u m e n t o  s e c u n d a r i o  de  l o s  n i v e l e s  d e  a n ­

g i o t e n s i n a  II c i r c u l a n t e  y p o r  e n d e ,  de  l a  s e c r e c i ô n  de  

a l d o s t e r o n a .

E n  f a v o r  de  e s t e  h e c h o ,  i r i a  l a  d i s m i n u c i ô n  de  l o s  p a r a ­

m e t r o s  a n t e s  c i t a d o s ,  c o n  la  s o b r e c a r g a  de  s a l ,  c o n t i -  

n u a n d o  la  a d m i n i s t r a c i ô n  de  p r o g e s t e r o n a  ( S U N D S F J O R D ,  

1971).  E l  e s t u d i o  d e  l o s  n i v e l e s  de a n g i o t e n s i n a  II d u ­

r a n t e  e l  c i c l o  m e n s t r u a l ,  a p o y a r i a  e s t a  t e o r i a  (S U N D S F  

J O R D  y A A K V A A G ,  197 0).
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E n  n u e s t r o  e s t u d i o ,  q u e d a  c l a r a m e n t e  e s t a b l e  c i d a  l a  e x i ^  

t e n c i a  d u r a n t e  l a  s e g u n d a  m i t a d  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l  y r e ^  

p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  de  u n a  d i s o c i a c i ô n  e n t r e  b a l a n c e  

d e  s o d i o  y a l d o s t e r o n a ,  a s i  c o m o  e n t r e  a c t i v i d a d  d e  r e n i ­

n a  p l a s m a t i c a  y a l d o s t e r o n a ,  lo  q u e  s u g i e r e  l a  e x i s t e n c i a  

d e  o t r o s  f a c t o r e s  a c t u a n d o  s o b r e  el  c o n t r o l  d e  l a  s e c r e - -  

c i ô n  d e l  e s t e r o i d e .

L a  r e s p u e s t a  a  l o s  c a m b i o s  p o s t u r a l e s  d e p e n d e  f u n d a m e n  

t a l m e n t e  de  i n c r e m e n t o s  e n  l a  t a s a  de  s e c r e c i ô n  d e  l a  a ^  

d o s t e r o n a ,  s i  b i e n  su  a c l a r a m i e n t o  m e t a b ô l i c o  d e s c i e n d e  

c o m o  c o n s e c u e n c i a  de l a  d i s m i n u c i ô n  d e l  f lu j o  s a n g u i n e o  

h e p à t i c o  co n  e l  o r t o s t a t i s m o  (B A L IK IA N  y c o l a b o r a d o r e s ,  

1 968) .  N o s  p a r e c e  p o c o  p r o b a b l e  q u e  l o s  c a m b i o s  e n c o n  

t r a d o s  s e a n  d e p e n d i e n t e s  de  m o d i f i c a c i o n e s  de  e s t e  u l t i ­

m o  f a c t o r ,  ya q u e  e s  u n  h e c h o  c o n o c i d o  q u e  e l  b a l a n c e  de 

s o d i o  no  i n f l u y e  s o b r e  é l  ( G E N E S T  y c o l a b o r a d o r e s ,  197 5) 

y, p o r  t a n t o ,  l a s  m o d i f i c a c i o n e s  d e b e r i a n  a p a r e c e r  i g u a l ­

m e n t e  e n  la  d i e t a  de  r e s t r i c c i ô n  de  s o d io .



S i t u a c i o n e s  de  d i s o c i a c i ô n  e n t r e  r e n i n a  y  a l d o s t e r o n a  c o n  

h i p e r r e s p u e s t a  de  e s t a  u l t i m a ,  h a  s i d o  d e s c r i t a  en  o t r a s  

s i t u a c i o n e s  c o m o  e n  s i t u a c i o n e s  de  h a m b r e  ( S P A R K  y c o ­

l a b o r a d o r e s ,  1 9 7 5 ), i n d i c a n d o  q u e  a l  m e n o s  e n  a l g u n a s  

c i r c u n s t a n c i a s ,  f a c t o r e s  no  b i e n  c o n o c i d o s  p o d r i a n  con tro_ 

l a r  l a  s e c r e c i ô n  d e  a l d o s t e r o n a .

La  a u s e n c i a  de  r e s p u e s t a  e n  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  aj. 

d o s t e r o n a ,  en  a u s e n c i a  de  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a ,  

e n  n u e s t r o s  p a c i e n t e s  a n é f r i c o s  c o n t r a s t a  c o n  l o s  h a l l a z ­

g o s  de O E L K E R S  y c o l a b o r a d o r e s  (1974) ,  y de  O P A R I L  y 

c o l a b o r a d o r e s  (197 5), q u e  e n c u e n t r a n  e n  s u j e t o s  n o r m a l e s  

e n  r e s p u e s t a  a  l a  a d m i n i s t r a  c i ô n  d e l  p r o g e s t a g e n o ,  v a r i a ­

c i o n e s  en  la  e x c r é c i ô n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a ,  no  s i e m p r e  

a c o m p a h a d a  de m o d i f i c a c i o n e s  s i m i l a r e s  e n  l a  a c t i v i d a d  de 

r e n i n a  p l a s m a t i c a ,  P a r e c e  q u e  l a  i n t e g r i d a d  d e  l a  f u n c i ô n  

r e n a l  e s  n e c e s a r i a  p a r a  q u e  t e n g a n  l u g a r  l a s  v a r i a c i o n e s  

e n  la  s e c r e c i ô n  d e  a l d o s t e r o n a ,  i n d e p e n d i e n t e m e n t e  de l o s

f a c t o r e s  c a u s a n t e s  de  e l l a  y, p o r  t a n t o ,  q u e  l a  n a t r i u r e s i s  

p o d r i a  s e r  e l  e l e m e n t o  d e s e n c a d e n a n t e  de  l a s  m o d i f i c a c i o ­

n e s  d e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a - a l d o s t e r o n a .



P A C I E N T E S  B I N E F R E C T O M I Z A D O S

E l  a d v e n i m i e n t o  de  l a s  t e c n i c a s  de  d é p u r a  c i o n  e x t r a r r e n a l ,  

h a  p e r m i t i d o  e l  e s t u d i o  e x p e r i m e n t a l  e n  e l  h u m a n o  b i n e f r e £  

t o m i z a d o ,  d e  l o s  f a c t o r e s  q u e  r e g u l a n  l a  s e c r e c i o n  d e  a l d o ^  

t e r o n a .

B E R M A N  y c o l a  b o r a  d o r  e s  (1972) ,  d e m o s t r a r o n  en  e s t e  t i p o  

de  p a c i e n t e s ,  a u s e n c i a  de n i v e l e s  de  r e n i n a  c i r c u l a n t e  y de 

g e n e r a c i o n  de  a n g i o t e n s i n a  I, e s t u d i a n d o  a  l o s  p a c i e n t e s  en  

s i t u a c i o n  de  e s t i m u l o  d e p e n d i e n t e  d e l  b a l a n c e  de s o d i o  y de 

l a  p o s t u r a ,  E s t o s  r e s u l t a d o s  no  c o n c u e r d a n  c o n  lo  e n c o n -  

t r a d o  p o r  o t r o s  a u t o r e s  (M e  K E N Z I E  y  M O N T G O M E R I E ,  

1969; D U G R O T  y c o l a  b o r a  d o r e s ,  1970) y p o r  n o s o t r o s  q u e  

s i  d e t e c t a m o s  en  a l g u n a  o c a s i o n  n i v e l e s  d e  a n g i o t e n s i n a  I 

g e n e r a d a ,  s i n  e m b a r g o ,  e s t e  h a l l a z g o  no  j u s t i f i c a  en  a b s o  

l u t o  l a s  m o d i f i c a c i o n e s  de  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l -  

d o s t e r o n a  q u e  h e m o s  e n c o n t r a d o  e n  r e s p u e s t a  a  l a s  d i f e -  

r e n t e s  s i t u a c i o n e s  e s t u d i a d a s  y u n i c a m e n t e  h a b l a r i a  e n  fa
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v o r  de  u n  p o s i b l e  o r i g e n  e x t r a r r e n a l  d e  r e n i n a .

L a  t é c n i c a  de  l a  h e m o d i a l i s i s  i n d u j o  e n  t o d o s  n u e s t r o s  p a ­

c i e n t e s  u n a  d e p l e c c i o n  de v o l u m e n ,  u n  b a l a n c e  n e g a t i v e  de  

p o t a s i o  y u n a  c o r  r e c c i o n  de  l a  a c i d o s i s  m e t a b o l i c a ,  s in  m o  

d i f i c a c i o n e s  s i g n i f i c a t i v a s  e n  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  ad 

d o s t e r o n a ,  n i  de  c o r t i s o l .  E s t e  u l t i m o  d a t o  p o d r i a  s e r  i n -  

t e r p r e t a d o  c o m o  s e c u n d a r i o  a u n  a u m e n t o  e n  l a  s e c r e c i o n  

d e  A C T H ,  r e f l e j a d o  en  e l  a u m e n t o  d e  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i ­

c o s  de  c o r t i s o l  a l  f i n a l  de  l a  d i a l i s i s ,  a  d i f e r e n c i a  de  lo  q u e  

s u c e d e  c u a n d o  e s t a  no  t i e n e  l u g a r ,  o t r o s  f a c t o r e s  c o m o  e l  

v o l u m e n  de  d i s t r i b u c i o n  y p o o l  e n d o g e n o  d e  c o r t i s o l  p o d r i a n  

a d e m a s  i n f l u i r  s o b r e  e l  i n c r e m e n t o  de  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i ­

c o s  de  l a  h o r m o n a .

C o n s i d e r a d o s  d e  f o r m a  i n d e p e n d i e n t e ,  c a d a  u n o  de e s t o s  - 

f a c & o r e s  i n f l u i r i a  en  d i r e c c i o n e s  d i s t i n t a s  s o b r e  la  s e c r e ­

c i o n  de  a l d o s t e r o n a .  L a  d e p l e c c i o n  d e  s o d i o  q u e  en  e l  s u ­

jet© n o r m a l  p r o d u c e  a u m e n t o s  en  la  s e c r e c i o n ,  no  s e  ha 

m o s t r a d o  e n  n u e s t r o s  p a c i e n t e s  c o m o  t a l ,  s i  b i e n  l a  d e -



2 1 3 .  -

p l e c c i ô n  de  p o t a s i o  a c t u a r i a  c o m o  f r e n o ,  P o r  o t r o  l a d o ,  

u n  p o s i b l e  i n c r e m e n t o  e n  l a  s e c r e c i o n  de  A C T H  p o d r i a  in  

f l u i r  e n  s e n t i d o  p o s i t i v o  s o b r e  l a  s u p r a r r e n a l  a u m e n t a n d o  

l a  p r o d u c c i o n  de  a l d o s t e r o n a .

A d i f e r e n c i a  de lo  e n c o n t r a d o  p o r  n o s o t r o s  M e  CAA y c o -  

l a b o r a d o r e s  (1972) ,  e n c o n t r a r o n  u n  a u m e n t o  de  l a  a l d o s ­

t e r o n a  p l a s m a t i c a  e n  r e s p u e s t a  a  l a  h e m o d i a l i s i s ,  c o n  u n  

d i s e n o  e x p e r i m e n t a l  s u p e r p o n i b l e  a l  n u e s t r o .

E l  c o r t i s o l  p l a s m a t i c o  t a m p o c o  d e s c e n d i o  e n  e s t e  e s t u d i o  

d e  f o r m a  s i g n i f i c a t i v a  s i g u i e n d o  e l  r i t m o  c i r c a d i a n o  y  s i  

lo  h i c i e r o n  e l  p o t a s i o  y s o d io  p l a s m a t i c o s ,  p u d i e n d o  el  

d e s c e n s o  de e s t e  u l t i m o ,  y q u i z â s  e l  A C T H ,  s e r  l o s  c a u ­

s a n t e s  de  l a s  m o d i f i c a c i o n e  s de  l a  a l d o s t e r o n a ,  E l  t r a b a  

jo  de  V E T T E R  y c o l a b o r a d o r e s  (1975) ,  d e s c a r t a r i a  u n  p o ­

s i b l e  p a p e l  j u g a d o  p o r  e l  A C T H ,  ya  q u e  e l  a u m e n t o  de  l a  

a l d o s t e r o n a  s e  a c o m p a n a  d e  d e c r e m e n t o s  d e l  c o r t i s o l  d u ­

r a n t e  la  h e m o d i a l i s i s .  I n c r e m e n t o  e n  l a  s e c r e c i o n  de a l ­

d o s t e r o n a  e n  r e s p u e s t a  a  l a  d e p l e c c i o n  de  v o l u m e n  i n d u -



c i d a  p o r  l a  h e m o d i a l i s i s  en  a u s e n c i a  d e  m o d i f i c a c i o n e s  d e l  

s o d i o  p l a s m e t t i c o  h a  s i d o  t a m b i é n  e n c o n t r a d o  p a r  C A R R  y  

M A H E S H  (1975) .

E l  e f e c t o  de  l a  d e p l e c c i o n  de  s o d io  s o b r e  l a  a l d o s t e r o n a ,  

i n d u c i e n d o  a q u e l  a  t r a v e s  de  la  u l t r a f i l t r  a  c i o n  e n  d i a l i s i s ,  

s i n  m o d i f i c a r s e  l o s  n i v e l e s  s e r i c o s  d e  s o d i o ,  s e  ha  m o s ­

t r a d o  c o m o  i n e f i c a z  e n  la  e x p e r i e n c i a  de  W E ID M A N  y c o ­

l a b o r a d o r e s ,  ( 1 9 7 3 ), y W IL L IA M S  y c o l a b o r a d o r e s ,  ( 1 9 7 3 ); 

M e CAA y c o l a b o r a d o r e s  ( 1 973) p o r  e l  c o n t r a r i o  e n c u e n -  

t r a n  q u e  c o n s t i t u y e  u n  e s t i m u l o ,  s i  s e  a c o m p a n a  de  d e s c e n  

s o  d e l  s o d io  p l a s m a t i c o .  L a  m e d i d a  s i m u l t a n e a  de  l a  t a  - 

s a  d e  s e c r e c i o n  y d e l  a c l a r a m i e n t o  m e t a b o l i c o  d u r a n t e  l a  

h e m o d i a l i s i s ,  m o s t r o  q u e  e l  a u m e n t o  e n  l o s  n i v e l e s  p l a s ­

m a t i c o s  de a l d o s t e r o n a  e r a  f u n d a m e n t a l m e n t e  d e b i d o  a  m o -  

d i f i c a c l o n e s  de la  t a s a  de  s e c r e c i o n  de  l a  h o r m o n a  ( R E A D  

y c o l a b o r a d o r e s ,  1973) .

L a s  v a r i a c i o n e s  p o s t u r a l e s  no  m o d i f i c a r o n  e n  n u e s t r o  e s  -  

t u d i o  lo s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a  e n  l o s  c u a t r o
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p a c i e n t e s  e s t u d i a d o s ,  c o i n c i d i e n d o  c o n  lo  d e s c r i t o  p o r  - 

C O O K  y c o l a b o r a d o r e s  (1973 a ) .  E s t e  h e c h o  c o n t r a s t a  

c o n  lo  e n c o n t r a d o  p o r  W E ID M A N N  y c o l a b o r a d o r e s ,  (197 3) 

y M I T R A  y c o l a b o r a d o r e s  (1972) ,  q u e  e n c o n t r a r o n  un  a u ­

m e n t o  s i g n i f i c a t i v o  de  la  a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a  c o n  la  

d é a m b u l a  c i o n .

L a s  r a z o n e s  de  e s t e  i n c r e m e n t o  n o  a p a r e c e n  c l a r a s ,  d e s -  

c a r t a d o  e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a ,  s e  h a n  i n v o c a d o  

m o d i f i c a c i o n e  s d e l  a c l a r a m i e n t o  m e t a b o l i c o  de  l a  h o r m o ­

n a  c o m o  f a c t o r  c a u s a l ,  s i n  e m b a r g o ,  l a  m e d i d a  de e s t e  

p a r a m é t r é  p o r  W E I D M A N N  y  c o l a b o r a d o r e s  (1973 ) ,  m o s ­

t r o  q u e  d u r a n t e  l o s  c a m b i o s  p o s t u r a l e s  p o d i a  e n c o n t r a r s e  

a u m e n t a d o  o d i s m i n u i d o  s i n  r e l a c i ô n  c o n  l a  v a r i a  c i o n  de 

a l d o s t e r o n a  y  s i  c o n  e l  f lu jo  d e  l a  f i s t u l a  a r t e r i o - v e n o s a  

u t i l i z a d a  h a b i t u a l m e n t e  p a r a  a c c e s o  a  l a  c i r c u l a  ci  on  de  

e s t o s  p a c i e n t e s .  M I T R A  y  c o l a b o r a d o r e s  (1972 ) ,  e n -  

c u e n t r a n  u n a  c o r r e l a c i o n  e n t r e  l o s  i n c r e m e n t o s  de a l d o s ­

t e r o n a  y  a u m e n t o s  s i m i l a r  e s  de  c o r t i s o l  p l a s m a t i c o ,  no  

p u d i e n d o  d e s c a r t a r  e l  A C T H  como.  f a c t o r  c a u s a l .  O t r o
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f a c t o r  a  t e n e r  e n  c u e n t a  e n  la  p r e s e n c i a  o a u s e n c i a  de  

r e s p u e s t a  s e r i a l a  m a g n i t u d  d e l  p o o l  de  p o t a s i o  

W E I D M A N N  y c o l a b o r a d o r e s  (1 9 7 3 ) .

E l  p o t a s i o  s e  m o s t r o  e n  n u e s t r o  e s t u d i o  c o m o  u n  e s t i -  

m u l a d o r  de  la  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o n a ,  co n  u n  a u m e n  

to  s i g n i f i c a t i v o  de  s u s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  a  l a s  d os  

h o r a s  de  l a  i n g e s t a  o r a l  de  0 , 7  m E q / K g .  de  p e s o .  E ^  

te  e f e c t o  c o i n c i d e  co n  lo  d e s c r i t o  p o r  o t r o s  a u t o r e s ,  en  

r e s p u e s t a  a  m o d i f i c a c l o n e s  a g u d a s  d e l  p o t a s i o  p l a s m a H  

C O  (W E ID M A N N  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1973) ,  o b i e n  e n  r e l a  

c io n  c o n  l a s  v a r i a c i o n e s  d e l  p o t a s i o  p l a s m a t i c o  e n  l o s  

p e r i o d o s  i n t e r d i a l i s i s  (B A Y A R D  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1971) .  

L a s  v a r i a c i o n e s  de  a m b o s  p a r a m e t r o s  c o n s i d é r a  d a s  en  

e l  i n d i v i d u o  a i s l a d o  g u a r d a n  u n a  e s t r e c h a  c o r r e l a c i o n  

(C O C K E  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1973 a ) ,  s i e n d o  l a s  m o d i f i c a  

c l o n e s  de  a m b o s  p a r a m e t r o s  d e p e n d i e n t e s  d e  l o s  n i v e ­

l e s  de p o t a s i o  i n t r a c e l u l a r  ( C O O K E  y  c o l a b o r a d o r e s ,  

1973;  G O O D W IN  y c o l a b o r a d o r e s ,  19 7 4 ) .  No  e n c u e n -  

t r a n ,  s i n  e m b a r g o ,  c o r r e l a c i o n  e n t r e  p o t a s i o  y  a l d o s -



t e r o n a .

L a  r e s p u e s t a  n o r m a l  de  l a  a l d o s t e r o n a  a  u n a  i n f u s i o n  de  

a n g i o t e n s i n a  II e n  d o s i s  s u b p r e s o r a  y p r e s o r a ,  e s t a b a  

a b o l i d a  e n  c u a t r o  de  l o s  c i n c o  p a c i e n t e s  q u e  e s t u d i a m o s ,  

M e  CAA y c o l a b o r a d o r e s  (1973) ;  W I L L I A M S  y c o l a b o r a ­

d o r e s  ( 1 973 ) y WOODS y c o l a b o r a d o r e s  (1974) ,  h a n  d e s ­

c r i t o  r e s u l t a d o s  s i m i l a r e s  a  l o s  n u e s t r o s ,  s i n  e m b a r g o ,  

G O O D W IN  y c o l a b o r a d o r e s  ( 1974) y W E I D M A N N  y c o l a ­

b o r a d o r e s  ( 197 3 ), d e s c r i b e n  r e s p u e s t a s  s i g n i f i c a t i v a s  

a u n q u e  p o b r e s  d e s p u e s  de  l a  i n f u s i o n .

E s t a  f a l t a  de r e s p u e s t a  p o d r i a  s e r  a t r i b u i d a  a  l a  a u s e n  

c i a  d e l  e f e c t o  t r o f i c o  de  l a  a n g i o t e n s i n a  II s o b r e  l a  a d r e  

n a l .  E n  e s t e  s e n t i d o  A G U I L E R A  y M A R U S IC  (1971) ,  

h a n  d e m o s t r a d o  q u e  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  c r o n i c a  de a n g i o ­

t e n s i n a  II 6 r e n i n a  a p e r r o s  h i p o f i s e c t o m i z a d o s  y nefrec^  

t o m i z a d o s ,  p r o d u c e  u n  a u m e n t o  de  la  c o n v e r s i o n  de c o r  

t i c o s t e r o n a  a  a l d o s t e r o n a ,  l o  q u e  n o  t i e n e  l u g a r  en  e x -  

p e r i m e n t o s  a g u d o s .  O E L K E R S  y c o l a b o r a d o r e s  (197 5)



e n c u e n t r a n  que  e n  e l  i n d i v i d u o  n o r m a l  l a  i n f u s i o n  p r o l o n  

g a d a  de a n g i o t e n s i n a  II,  a u m e n t a  l a  r e s p u e s t a  de  la  c o r -  

t e z a  s u p r a r r e n a l  a  i n f u s i o n e s  p o s t e r i o r  e s  de  l a  m i s m a  

s u s t a n c i a .

E s t o s  h e c h o s  h a b l a r i a n  e n  f a v o r  de  u n  e s t i m u l o  t r o f i c o  

de  l a  a n g i o t e n s i n a  II s o b r e  l a  s u p r a r r e n a l ,  a u s e n t e  e n  

i n d i v i d u o  s b i n e f  r  e c t o m i z a d o  s , q u e  e x p l i c a r i a  l a  a u s e n ­

c i a  de  r e s p u e s t a  a  l a  i n f u s i o n  de  e s t a  s u s t a n c i a  y a  la  

q u e  G O O D W IN  y c o l a b o r a d o r e s  (1974)  a t r i b u y e r o n  l a  e £  

c a s a  r e s p u e s t a  q u e  o b t u v i e r o n  u t i l i z a n d o  d i f e r e n t e s  e s  - 

t i m u l o s  e n  p a c i e n t e s  b i n e f r e  c t o m i z a d o  s .  Q u e d a r i a  - 

p o r  e x p l i c a r  p o r  q u e  s i  e s t a  e s  l a  r a z o n ,  u n o  de  n u e s ­

t r o s  p a c i e n t e s ,  r e s p o n d i o  c o n  un  c l a r o  a u m e n t o  de  l a  

a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a ,  e s p e c i a l m e n t e  t e n i e n d o  e n  c u e n  

t a  q u e  e l  t i e m p o  de  b i n e f r e c t o m i a  no  e r a  m e n o r  en  e s ­

t e  p a c i e n t e  q u e  e n  e l  r e s t o  d e l  g r u p o  e s t u d i a d o .

O t r o  de  l o s  f a c t o r e s  q u e  s e  h a n  i n v o c a d o  c o m o  r e s p o n ­

s a b l e s  de  la  f a l t a  de  r e s p u e s t a  s u p r a r r e n a l  f r e n t e  a e ^
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t e  e s t i m u l o  h a  s i d o  la  u t i l i z a c i o n  d e  h e p a r i n a ,  de  f o r m a  

i n t e r m i t e n t e  d u r a n t e  l a s  h e m o d i a l i s i s .  L a  h e p a r i n a  e s  

u n  i n h i b i d o r  c o n o c i d o  de l a  p r o d u c c i o n  d e  a l d o s t e r o n a ,  

h e c h o  c o n o c i d o  d e s d e  l a s  o b s e r v a c i o n e s  de  h i p o a l d o s t e -  

r o n i s m o  e n  p a c i e n t e s  s o m e t i d o s  a  t r a t a m i e n t o  c r o n i c o  

c o n  h e p a r i n a  ( M A J C C R  y F O R D ,  1969) y l a  s u p r e s i o n  

de  la  r e s p u e s t a  a  la  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  e n  s u j e - 

t o s  s o m e t i d o s  a d e p l e c c i o n  de  s o d i o  ( B A I L E Y  y F O R D ,

1 969) .  E l  l u g a r  de  a c c i o n  de  l a  h e p a r i n a  no  e s  b i e n  co 

n o c i d o ,  a u n q u e  se  s a b e  q u e  a d e m a s  de  l a  s i n t e s i s  d e  a_l 

d o s t e r o n a ,  a c t u a  i n h i b i e n d o  l a  1 8 - h i d r o x i c o r t i c o s t e r o ­

n a  y la  c o r  t i c  o s  t e r  ona  ( A B B O T T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1966;  

C A S P A R I E  y c o l a b o r a d o r e s ,  1967) .

L o s  p a c i e n t e s  i n c l u i d o s  e n  n u e s t r o  e s t u d i o  r e c i b i a n  d o ­

s i s  de h e p a r i n a  q u e  o s c i l a b a n  e n t r e  240  y 480  m g ,  p o r  

s é m a n a ,  d o s i s  i n f e r i o r  a  l a  d e s c r i t a  p o r  B A I L E Y  y  - 

F O R D  ( 1 9 6 9 ) c o m o  i n h i b i d o r a  de  l a  s e c r e c i o n .  P o r  o t r o  

l a d o  B A Y A R D  y c o l a b o r a d o r e s  (1971) y  W E I D M A N N  y 

c o l a b o r a d o r e s  (1 973) ,  e s t u d i a n  e l  e f e c t o  de  u n a  i n f u s i o n
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d e  h e p a r i n a  s o b r e  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  a l d o s t e r o n a  

e n  p a c i e n t e s  a n é f r i c o s  y no  e n c u e n t r a n  m o d i f i c a  c l o n e s  de  

e s t o s .

E s t o s  r e s u l t a d o s  i n d i c a r i a n  q u e  la  h e p a r i n a  no  s é r i a  r e s ­

p o n s a b l e  d e  l a  f a l t a  de r e s p u e s t a  s u p r a r r e n a l  a  l a  i n f l u e n  

c i a  de  a n g i o t e n s i n a  II e n  a n é f r i c o s .

L a  r e s p u e s t a  de  l a  a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a  a  l a  i n f u s i o n  

de  A C T H  fu é  p o s i t i v a  e n  t o d o s  n u e s t r o s  p a c i e n t e s ,  s i  b i e n  

e n c o n t r a m o s  v a r i a c i o n e s  i n d i v i d u a l e s  e n  l o s  i n c r e m e n t o s  

q u e  o s c i l a n  e n t r e  u n  50 y u n  400%  d e  l o s  n i v e l e s  b a s a l e s .  

N u e s t r o s  r e s u l t a d o s  s o n  a c o r d e s  a  lo  d e s c r i t o  p o r  - 

M e  CAA y c o l a b o r a d o r e s  (1973 a ) .  E n  c o n t r a s t e  co n  - 

n u e s t r o s  h a l l a z g o s  W E ID M A N N  y c o l a b o r a d o r e s  (1973)  

y G O O D W IN  y c o l a b o r a d o r e s  (1 9 7 4 ) ,  e n c u e n t r a n  a u s e n c i a  

d e  r e s p u e s t a  y / o  a u m e n t o  p o c o  i m p o r t a n t e ,  s i e n d o  n e g a -  

t i v a  l a  r e s p u e s t a  a l  A C T H  e n c o n t r a d a  p o r  W I L L I A M S  y 

c o l a b o r a d o r e s  (1973) .
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U n  p a p e l  m e d i a d o r  d e l  A C T H  s o b r e  l a  s e c r e c i o n  de  a l ­

d o s t e r o n a  e n  p a c i e n t e s  a n é f r i c o s  h a  s i d o  d e s c r i t o  p o r  

V E T T E R  y c o l a b o r a d o r e s  (1974) ,  e s t u d i a n d o  l o s  p i c o s  

s e c r e t o r i o s  de  a l d o s t e r o n a  q u e  c o i n c i d i a n  c o n  e l e v a c i o  

n é s  s i m i l a r e s  d e l  c o r t i s o l  p l a s m a t i c o  e n  l a  n o c h e  a n t e ­

r i o r  a  l a  h e m o d i a l i s i s .  E s t o s  m i s m o s  a u t o r e s  d e s c r i ­

b e n  a d e m a s  l a  e x i s t e n c i a ,  d e s p u é  s de  l a  d i a l i s i s ,  de  pi­

c o s  s e c r e t o r i o s  no  m e d i a d o s  p o r  A C T H ,

L a s  d i s c r e p a n c i a s  e x i s t e n t e s  e n  l o s  r e s u l t a d o s ,  s o n  d i -  

f i c i l e s  de e x p l i c a r ,  a l  m e n o s  de  m o m e n t o ,  a u n q u e  f a c t o  

r e s  t a i e s  c o m o  e l  p o t a s i o  p l a s m a t i c o  y / o  l a  d e p l e c c i o n  

de  v o l u m e n  p r o b a b l e m e n t e  j u e g u e n  u n  p a p e l  e n  la  m o d u ­

l a  c io n  de l a  r e s p u e s t a  s u p r a r r e n a l  a l  A C T H .

L o s  v a l o r e s  b a s a l e s  o b t e n i d o s  en  n u e s t r o s  p a c i e n t e s  a n £  

f r i c o s ,  s o n  e n  g e n e r a l  m e n o r e s  q u e  l o s  e n c o n t r a d o s  en  

s u j e t o s  n o r m a l e s ,  s i  b i e n  h e m o s  e n c o n t r a d o  a l g u n o s  v a  

l o r e s  e l e v a d o s  e s p e c i a l m e n t e  a l  c o m i e n z o  d e  l a  h e m o d i a  

l i s i s  y e n  r e l a c i ô n  c o n  la  e x i s t e n c i a  de  h i p e r p o t a s e m i a .
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No h e m o s  p o d id o  c o r r o b o r a r  l o s  h a l l a z g o s  d e  D E H E N E -  

F F E  y c o l a b o r a d o r e s  (1975) ,  q u e  d e m o s t r a r o n  u n a  c o ­

r r e l a c i o n  e n t r e  l o s  i n c r e m e n t o s  de  l a  a l d o s t e r o n a  p l a s n q a  

t i c a  y l o s  v a l o r e s  b a s a l e s  de  la  h o r m o n a ,  a n a l i z a n d o  v a ­

l o r e s  de G O O D W IN  y c o l a b o r a d o r e s  (1974)  y W E ID M A N N  

y c o l a b o r a d o r e s  (1 9 7 3 ) .

E n  c o n j u n to ,  n u e s t r a  i m p r e s i o n ,  e s  q u e  en  a u s e n c i a  de l  

s i s t e m a  r e n i n a  - a n g i o t e n s i n a ,  e l  p o t a s i o  y  e l  A C T H  c o n £  

t i t u y e n  lo s  p r i n c i p a l e s  m o d u l a d o r e s  de  l a  s e c r e c i o n  de 

a l d o s t e r o n a .  T a m b i é n  s u g i e r e  n u e s t r o  t r a b a j o  q u e  e l  

r i h o n  e s  e s e n c i a l  p a r a  q u e  t e n g a  l u g a r  l a  r e s p u e s t a  h a  In 

t u a l  a  l a  d e p l e c c i o n  de v o l u m e n  y a l o s  c a m b i o s  p o s t u r a ­

l e s .

L a  a u s e n c i a  de  r e s p u e s t a  a  l a  a d m i n i s t r a  c i o n  de  p r o g e s -  

t e r o n a ,  ya ha  s i d o  c o m e n t a d a  e n  e l  a p a r t a d o  d e  v a r i a c i o  

n e s  d e p e n d i e n t e s  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l .
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H I P E R  T E N S O S  E S E N C I A L E S

E l  e s t u d i o  de  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a  -  

e n  la  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l  e s e n c i a l ,  h a  m o s t r a d o  e n  

n u e s t r o  e s  t u d i o  u n a  t e n d e n c i a  a v a l o r e s  m a s  e l e v a d o s  

q u e  e n  l o s  s u j e t o s  n o r m a l e s ,  e n  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  

c o m b i n a d o  de  f u r o s e m i d a  y 3 h o r a s  de  o r t o s t a t i s m o .  - 

E s t e  h e c h o  i r i a  de  a c u e r d o  co n  lo  d e s c r i t o  p o r  G E N E S T  

y c o l a b o r a d o r e s  (1 9 7 5 ) .  E s t o s  a u t o r e s  e n c u e n t r a n  u n  

a u m e n t o  s i g n i f i c a t i v o  e n  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de  ad 

d o s t e r o n a  s e c u n d a r i o  a u n  d e s c e n s o  d e l  a c l a r a m i e n t o  

m e t a b o l i c o  de l a  h o r m o n a ,  a s o c i a d o  a u n  d e s c e n s o  - 

d e l  f lu jo  s a n g u i n e o  h e p a t i c o  d e l  12% y a  u n  a u m e n t o  de  

l a  u n i o n  de  l a  a l d o s t e r o n a  a u n a  p r o t e i n a  p l a s m a t i c a  

s i m i l a r  a  l a  t r a n s c o r t i n a .  O t r o s  a u t o r e s ,  s i n  e m b a r ­

go ,  h a n  e n c o n t r a d o  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  l a  h o r m o n a  

n o r m a l e s  e n  la  h i p e r t e n s i o n  e s e n c i a l  (O D D IE  y  c o l a b o ­

r a d o r e s ,  1972) .
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N u e s t r o  t r a b a j o  d e m u e s t r a  a d e m a s  l a  e x i s t e n c i a  e n  l a  

h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l  e s e n c i a l  d e  é l i m i n a  ci  on e  s u r i n a  - 

r i a s  de  a l d o s t e r o n a ,  m e d i d a  c o m o  1 8 - o x o g l u c u r ô n i d o ,  

b a j a s  c u a n d o  l a s  e l i m i n a c i o n e s  de  s o d i o  e n  o r i n a  e r a n  

i n f e r i o r  e s  a  l o s  100 m E q  d i a r i o s ,  s i e n d o  n o r m a l e s  l o s  

n i v e l e s  c u a n d o  l a s  n a t r i u r  e s i s  e r a n  s u p e r i o r e s  a  e s a  

c i f r a ,

E l  e s t u d i o  de  l a s  e l i m i n a c i o n e s  u r i n a  r i a s  d e  l a  h o r m o n a  

ha  m o s t r a d o  v a l o r e s  e l e v a d o s  e n  la  h i p e r t e n s i o n  s e v e -  

r a  y m a l i g n a  ( G E N E S T  y c o l a b o r a d o r e s ,  1956) ,  lo  q u e  

h i z o  p e n s a r  q u e  la  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l  h u m a n a  p o d r i a  

s e r  u n  e s t a d o  de  h i p e r a l d o s t e r o n i s m o  c r o n i c o ,  s i n  e m ­

b a r g o ,  e l  e s t u d i o  de  l a  é l i m i n a  c i o n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e ­

r o n a ,  e n  l a  h i p e r t e n s i o n  m o d e r a d a  o l e v e  no  m o s t r o  eU  

m i n a c i o n e s  a l t a s  d e l  e s t e r o i d e  ( H E R N A N D O  y c o l a b o r a ­

d o r e s ,  1957) .  N u e s t r o s  r e s u l t a d o s  e s t u d i a n d o  p a c i e n ­

t e s  con  h i p e r t e n s i o n  m o d e r a d a  o l e v e ,  m u e s t r a n  e l i m i ­

n a c i o n e s  u r i n a  r i a s  d e l  e s t e r o i d e  n o r m a l e s  c u a n d o  l a  in  

g e s t a  de  s o d i o  e s  s u p e r i o r  a  l o s  100 m E q  d i a r i o s ,  s i n
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e m b a r g o  e n  r e s p u e s t a  a  l a  d e p l e c c i o n  de  v o l u m e n  i n d u  ci  

da  p o r  u n a  d i e  ta  c a r e n t e  de  s o d io ,  l a  e l i m i n a c i ô n  s e  e n -  

c u e n t r a  en  e l  l i m i t e  b a j o  de  l a  n o r m a l i d a d  o e s  i n f e r i o r  

a  e s t e ,  l o  q u e  i r i a  de  a c u e r d o  co n  lo  d e s c r i t o  p o r  -  - 

W E I N B E R G E R  y c o l a b o r a d o r e s  (1965)  y  W I L L I A M S  y 

c o l a b o r a d o r e s  (1970  a ) ,  q u e  e n c u e n t r a n  u n a  d i s m i n u c i ô n  

e n  l a  r e s p u e s t a  s e c r e t o r a  de  la  a l d o s t e r o n a  c o n  l a  deple^ 

c c i ô n  de  s o d i o  en  l a  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l  e s e n c i a l .

L A R A  G H y c o l a b o r a d o r e s  (1972) ,  e s t u d i a n d o  h i p e r t e n -  

s o s  d e  i d é n t i c a s  c a r a c t e r i s t i c a s , e n c u e n t r a n  s i n  e m b a r ­

go ,  e l i m i n a c i o n e s  u r i n a  r i a s  n o r m a l e s  e n  s i t u a c i o n e s  de 

d e p l e c c i o n  s o d i c a .

L a  r e s p u e s t a  de l a  s e c r e c i o n  de  a l d o s t e r o n a  a  l a  e x p a n ­

s i o n  de  v o l u m e n  ha  d e m o s t r a d o  q u e  a l  m e n o s  u n  65% de  

l o s  p a c i e n t e s  m u e s t r a n  u n  r e t r a s o  e n  l a  s u p r e s i o n  c o m -  

p a r a t i v a m e n t e  con  s u j e t o s  n o r m a l e s  ( W IL L IA M S  y 

D L U H Y ,  1975) .

E l  e s t u d i o  de  l o s  n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de r e n i n a  p l a s m a -
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t i c a  e n  la  h i p e r t e n s i o n  a r t e r i a l  e s e n c i a l  y s u ‘ c l a s i f i c a c i ô n  

e n  n o r m a l e s ,  e l e v a d a s  o b a j a s  ( L A R A G H  y c o l a b o r a d o r e s ,  

1972) ,  p e r m i t i ô  i n i c i a l m e n t e  la  i d e n t i f i c a c i o n  de  c a d a  u n o  

de  e s t o s  t r è s  g r u p o s  c o n  f a c t o r e s  d e p e n d i e n t e s  d e  v o l u m e n  

y / o  v a  s oc  o n s  t r i e  c i o n  q u e  e x p l i c a r i a n  d e s d e  u n  p u n to  de  v i ^  

ta  f i s i o p a t o l o g i c o  l a  h i p e r t e n s i o n  ( L A R A G H ,  1973) .  Se - 

g un  e l  e s q u e m a  p r o p u e s t o  p o r  e s t e  a u t o r ,  u n  h i p e r t e n s o  

e s e n c i a l  c o n  c i f r a  s b a j a s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i ­

ca  t e n d r i a  c o m o  f a c t o r  f u n d a m e n t a l  c a u s a n t e  de  l a  h i p e r ­

t e n s i o n  u n  a u m e n t o  de  v o l u m e n  c i r c u l a n t e ,  d e m o s t r a d o  

p o r  l a  e x i s t e n c i a  de  un  v o l u m e n  e x t r a c e l u l a r  e x p a n d i d o  

( J O S E  y c o l a b o r a d o r e s ,  197 0), r e s p o n d i e n d o  p o r  t a n t o  de 

f o r m a  p o s i t i v a  a  u n a  t e r a p é u t i c a  d i u r é t i c a  ( G U T I E R R E Z  

M I L L E T  y  c o l a b o r a d o r e s ,  1975) .  P o r  e l  c o n t r a r i o ,  l o s  

p o s e e d o r e s  de  n i v e l e s  e l e v a d o s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a ,  

t e n d r i a n  c o m o  c o m p o n e n t e  m a s  i m p o r t a n t e ,  l a  v a s o c o n s -  

t r i c c i o n  d e p e n d i e n t e  de  l o s  n i v e l e s  e l e v a d o s  de  a n g i o t e n ­

s i n a  II y l a  a c t i t u d  t e r a p é u t i c a  i r i a  d i r i g i d a  a f r e n a r  el  

c o m p o n e n t e  de  c o n s t r u c c i o n  a r t e r i o l a r .
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E n t r e  e s t o s  d o s  g r u p o s  s e  e n c o n t r a r i a n  a q u e l l o s  p a c i e n ­

t e s  c u y a  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  f u e s e  n o r m a l .  - 

E l  c o m p o r t a m i e n t o  de  l a  a l d o s t e r o n a  no  a p a r e c e  t a n  c l a -  

r a m e n t e  d é f i n i  do ,  c o m o  p a r e c e  d e s p r e n d e r s e  d e l  h e c h o  

d e  q u e  L A R A G H  y c o l a b o r a d o r e s  (1972) ,  d e s c r i b a n  h a  s ta  

un  t o t a l  d e  8 s u b t i p o s  a l  c l a s i f i c a r  a  l o s  h i p e r t e n s o s  c o n -  

j u n t a m e n t e  p o r  s u s  c i f r a s  de  r e n i n a  y  a l d o s t e r o n a .

A l  c l a s i f i c a r  a  l o s  h i p e r t e n s o s  e s e n c i a l e s  r e s p e c t o  a s u s  

c i f r a s  de a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a ,  n u e s t r o s  r e s u l ­

t a d o s  d i f i e r e n  de  l o s  d e s c r i t o s  p o r  l a  m a y o r i a  de l o s  a u t o  

r e s  (£]ARAGH y c o l a b o r a d o r e s ,  1972;  C R E D I T O R  y - 

L O S C H K Y ,  1967; G U T I E R R E Z  M I L L E T  y c o l a b o r a d o r e s ,  

1 9 75 ), e n  r e l a c i ô n  a l  p o r c i e n t o  de  p a c i e n t e s  i n c l u i d o s  en  

c a d a  g r u p o .  E s t a  d i f e r e n c i a  p u e d e  s e r  d e b i d a  p o r  u n  la  

do  a q u e  t o d o s  l o s  p a c i e n t e s  de  n u e s t r o  e s t u d i o  t e n i a n  u n a  

f u n c i ô n  r e n a l  n o r m a l .  E l  t a n t o  p o r  c i e n t o  d e  h i p e r r e n i -  

n e m i c o s  a u m e n t a  c l a r a m e n t e  e n  n u e s t r a  s e r i e  s i  i n c l u i -  

m o s  e n  e l  e s t u d i o  p a c i e n t e s  co n  i n s u f i c i e n c i a  r e n a l  - 

( R U I L O P E ,  197 6) , E n  e s t a  s i t u a c i ô n ,  n u e s t r a  o p i n i ô n
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a c o r d e  a  l a  d e  o t r o s  a u t o r e s  ( C H R I S T L I E B  y  c o l a b o r a d o ­

r e s ,  1974) ,  e s  e l  q u e  e l  a u m e n t o  p o d r i a  e x p l i c a r  s e  s o b r e  

l a  b a s e  de  u n  a u m e n t o  d e  l a  s e c r e c i o n  d e  r e n i n a  s e c u n d a ­

r i o  a l  d a n o  r e n a l .  P o r  o t r o  l a d o ,  e s t a  d i s c r e p a n c i a  p u e ­

de s e r  d e b i d a ,  a l  m e n o s  e n  p a r t e ,  a  q u e  en  n u e s t r a  s e r i e  

de  c o n t r ô l e s  s a n o s  u t i l i z a d o s  p a r a  e s t a b l e c e r  l o s  l i m i t e s  

de  n o r m a l i d a d ,  s o n  d e  e d a d  c o m p a r a b l e  a  l a  de  l o s  h i p e r ­

t e n s o s ,  m o s t r a n d o  a d e m a s  e l  a n a l i s i s  e s t a d i s t i c o  l a  e x i s ­

t e n c i a  de  u n a  c o r r e l a c i o n  n e g a t i v a  s i g n i f i c a t i v a  e n t r e  n i ­

v e l e s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  y  e d a d  en  e l  g r u p o  

de  h i p e r t e n s o s  e s t u d i a d o s .

E n  b a s e  a  e s t o s  h a l l a z g o s  I s  i m p o r t a n c i a  q u e  p a r a  l a  r e s ­

p u e s t a  t e r a p é u t i c a  t i e n e n  l o s  n i v e l e s  d e  a c t i v i d a d  de r e n i ­

na  p l a s m a t i c a  d i f i e r e  de  l a  d e s c r i t a  p o r  L A R A G H  (R U IL O  

P E ,  1976) .

E l  c o m p o r t a m i e n t o  d e  l a  a l d o s t e r o n a  m u e s t r a  en  n u e s t r o  

e s t u d i o  u n a  d i s c r  e p a n c i a  e n  r e l a c i ô n  a  l o s  n i v e l e s  de  a c ­

t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a ’t i c a ,  e x i s t i e n d o  u n a  b u e n a  c o r r e -
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l a c i ô n  c o n  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  y  no  c o n  l o s  u r i n a r i o s .  

U n a  p o s i b l e  e x p l i c a c i ô n  d e  e s t e  h e c h o ,  e s  q u e  f a c t o r e s  t a ­

i e s  c o m o  a l t e r a c i o n e s  d e l  a c l a r a m i e n t o  m e t a b o l i c o  de  la  

a l d o s t e r o n a ,  p o d r i a n  j u s t i f i c a r  l a  c o r r e l a c i o n  e n t r e  l o s  

n i v e l e s  p l a s m a t i c o s .  D e  o t r o  l a d o  l a  a u s e n c i a  de  r e -  

l a c i o n  c o n  l o s  n i v e l e s  u r i n a r i o s ,  e s  e s p e c i a l m e t e  m a n i f i e ^  

ta  c o n  l a  d e p l e c c i o n  d e  s o d i o  i n d u c  i d a  a t r a v é s  d e  l a  d i e  t a  

y e n  e s t a  s i t u a c i o n  no  h e m o s  d e t e r m i n a d o  l o s  n i v e l e s  p l a ^  

m a t i c o s  d e  a l d o s t e r o n a  y  a c t i v i d a d  d e  r e n i n a .

N u e s t r o s  r e s u l t a d o s  no  n o s  p e r m i t e n  c o r r o b o r a r  e n  s u  

t o t a l i d a d  l a  t e o r i a  d e  ( L A R G H ,  1973) ,  s o b r e  l a  p a t o g e - 

n i a  de  l a  h i p e r t e n s i o n  e s e n c i a l ,  q u e ,  p o r  o t r o  l a d o ,  ha  

s i d o  d e b a t i d a  p o r  o t r o s  a u t o r e s  ( L E B E L  y c o l a b o r a d o ­

r e s ,  1974;  P A D F I E L D  y c o l a b o r a d o r e s ,  1975) .  L a  t e o ­

r i a  p r o p u e s t a  p o r  B R O W N  y  c o l a b o r a d o r e s  (197 6), p o ­

d r i a  q u i z â s  s e r  u n  c a m i n o  a b i e r t o  a l a  i n v e s t i g a c i o n .



2 3 0 .  -

E n  c o n c l u s i o n , e l  e s t u d i o  d e  l o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  de a l ­

d o s t e r o n a ,  m u e s t r a  u n a  t e n d e n c i a  a  n i v e l e s  m a s  e l e v a d o s  

q u e  e n  s u j e t o s  n o r m a l e s ,  c o n  u n a  c o r r e l a c i o n  b u e n a  con  

l o s  n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a  m e d i d o s  s i -  

m u l t â n e a m e n t e .  L a  m e d i d a  de l o s  n i v e l e s  u r i n a r i o s  de  

a l d o s t e r o n a  ha  m o s t r a d o  a u s e n c i a  de  r e s p u e s t a  e n  s i t u a ­

c i o n e s  d e  d e p l e c c i o n  de  s o d i o  s i n  r e l a c i ô n  c o n  l o s  n i v e l e s  

de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a .  L a  m e d i d a  de  e s t e  

u l t i m o  p a r â m e t r o  m u e s t r a  c o m o  h a l l a z g o s  m a  s s i g n i f i c a -  

t i v o s  e l  e s c a s o  n u m é r o  d e  p a c i e n t e s  h i p e r r e n i n e m i c o s  

c u a n d o  la  f u n c i ô n  r e n a l  d e  l o s  p a c i e n t e s  e s  n o r m a l  y  en  

l o s  c o n s i d e r a d o s  c o m o  h i p o r r e n i n e m i c o s  q u e  l a  e d a d  e s  

un  f a c t o r  a  c o n s i d e r a r  e n  la  p a t o g e n i a  de  e s t e  g r u p o  de  

e n f e r m o s .
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1) L o s  n i v e l e s  p l a s m a t i c o s  d e  a l d o s t e r o n a  a u m e n t a n  e n  

e l  i n d i v i d u o  n o r m a l  e n  r e s p u e s t a  a  l a  d e p l e c c i o n  de  

s o d i o ,  s i n  m e d i a r  c a m b i o s  p o s t u r a l e s .

2) L a  r e s p u e s t a  e s  s u p e r i o r  c u a n d o  s i e n d o  s i m i l a r  la  

p é r d i d a  de  p e s o ,  l a  d e p l e c c i o n  s e  e s t a b l e c e  a lo  l a r ­

go de  v a r i o s  d i a s  q u e  c u a n d o  lo  h a c e  a g u d a m e n t e  m ^  

d i a n t e  l a  u t i l i z a c i o n  de  u n  d i u r é t i c o .

3) E n c o n t r a m o s  l o s  n i v e l e s  b a s a l e s  m â x i m o s  de  a l d o £  

t e r o n a  e n  r e s p u e s t a  a  l a  r e a l i z a c i ô n  d u r a n t e  5 d i a s  

de  u n a  d i e t a  c o n t e n i e n d o  20 m E q  de  s o d i o .  No e n ­

c o n t r a m o s  d i f e r e n c i a s  e n  e l l o s  c u a n d o  l a  d i e t a  e s  

l i b r e  o c o n t i e n e  130 ô 250 m E q  de  s o d i o .

4) E l  c o m p o r t a m i e n  to  d e  l o s  n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de  r £  

n i n a  p l a s m a t i c a  e s  s i m i l a r  a l  de  l a  a l d o s t e r o n a  e n  - 

l a s  d i s  t i n t a  s s i t u a c i o n e s  de  b a l a n c e  de  s o d io  e s t u d i a  

d a s ,  lo  q u e  h a b l a  e n  f a v o r  de  q u e  e l  s i s t e m a  r e n i n a  - 

a n g i o t e n s i n a  s e a  e l  r e s p o n s a b l e  de  l a s  m o d i f i c a c i o -
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n e s  d e l  e s t e r o i d e .

5) L a  d e p l e c c i o n  de  s o d io  i n d u c i d a  m e d i a n t e  d i e t a  o 

d i u r e t i c o s ,  no  c o n s t i t u y e  u n  e s t i m u l o  p a r a  l a  s e ­

c r e c i o n  de  p r o g e s t e r o n a .

6) E l  o r t o s t a t i s m o  s u p o n e  u n  e s t i m u l o  p a r a  l a  secre^  

c i o n  de a l d o s t e r o n a  e n  c u a l q u i e r  s i t u a c i o n  de  b a ­

l a n c e  de  s o d i o ,  en  e l  i n d i v i d u o  n o r m a l .

7) L a  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  e s  m a x i m a  e n  s i t u a ­

c i o n  d e  d e p l e c c i o n  de s o d i o  i n d u c i d a  m e d i a n t e  l a  

r e a l i z a c i ô n  de u n a  d i e t a  p o b r e  e n  s a l .

8) A i g u a l  g r a d o  de  d e p l e c c i ô n  d e  s o d i o ,  m e d i d a  p o r  

l a  p é r d i d a  de  p e s o ,  la  r e s p u e s t a  a  l a  d é a m b u l a - 

c i ô n  e s  m a y o r  s i  a q u e l l a  s e  e s t a b l e c e  a lo  l a r g o  

d e  v a r i o s  d i a s ,  q u e  s i  s e  h a c e  de  f o r m a  a g u d a  

i n d u c i d a  p o r  l a  a d m i n i s t r a  c i ô n  i n t r a v e n o s a  de  fu 

r o s e m i d a .
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9) E l  o r t o s t a t i s m o  p e r m i t e  u n a  m e j o r  d i f e r  e n c i a  c io n

d e  l a  i n f l u e n c i a  d e l  b a l a n c e  de  s o d i o  s o b r e  l a  secre^  

c i ô n  d e  a l d o s t e r o n a .

10) E n  s i t u a c i ô n  de  d i e t a  l i b r e ,  l a  f u r o s e m i d a ,  no  s u p o

n e  u n  c l a r o  e s t i m u l o  a n a d i d o  a l  o r t o s t a t i s m o  s o b r e  

l a  s e c r e c i ô n  de  a l d o s t e r o n a .

11) E x i s t e  u n a  b u e n a  c o r r e l a c i ô n  e n t r e  l o s  n i v e l e s  p l a ^  

m a t i c o s  de  a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s ­

m a t i c a  e n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o  y l a  n a t r i u r e -  

s i s  de  24 h o r a s  u t i l i z a d a  c o m o  e x p r e s i ô n  d e l  b a l a n  

c e  de s o d i o  d e l  i n d i v i d u o .

12) E n  r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  e x i s t e  u n a  b u e n a  c o ­

r r  e l a c i ô n  e n t r e  n i v e l e s  de  a l d o s t e r o n a  y a c t i v i d a d  

de  r e n i n a  p l a s m a t i c a ,  lo  q u e  h a b l a r i a  en  f a v o r  de  

q u e  e l  s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a  f u e s e  e l  m e d i a ­

d o r  de  l o s  c a m b i o s  s e c r e t o r i o s  d e  l a  a l d o s t e r o n a  

i n d u c i d o s  p o r  l a  d é a m b u l a  c i ô n .
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13) L o s  v a l o r e s  d e  a l d o s t e r o n a ,  t a n t o  b a s a l e s  c o m o  en  

r e s p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  a l c a n z a n  n i v e l e s  s i m i l a  

r e s  c u a n d o  l a  i n g e s t a  de s o d i o  e s s u p e r i o r  a  l o s  

100 m E q  d i a r i o s .

14) H a  s ta  l o s  7 0 a n o s ,  no  e x i s t e  u n a  d i s m i n u c i ô n  en  la  

s e c r e c i ô n  d e  a l d o s t e r o n a  e n  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  

c o m b i n a d o  d e  f u r o s e m i d a  y 3 h o r a s  de  o r t o s t a t i s ­

m o  c o n  l a  e d a d .  . Si  p a r e c e  e x i s t i r  u n a  t e n d e n c i a  a 

v a l o r e s  m a s  b a j o s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i ­

c a .

1 5) E l  c o m p o r t a m i e n t o  d e  la  a l d o s t e r o n a  d u r a n t e  l a  fa

s e  l u t e i n i c a  d e l  c i c l o  m e n s t r u a l ,  m u e s t r a  en  r e s ­

p u e s t a  a l  o r t o s t a t i s m o ,  no  ha  y  r e l a c i ô n  e n t r e  b a ­

l a n c e  de  s o d i o  y s e c r e c i ô n  de  a l d o s t e r o n a ,  n i  e n ­

t r e  a c t i v i d a d  d e  r e n i n a  p l a s m a t i c a  y  a l d o s t e r o n a ,  

lo  q u e  s u g i e r e  q u e  o t r o s  f a c t o r e s  d i s t i n t o s  a l  s i s t e ­

m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a  a c t u e n  a d e m a s  de  e s t e  s o ­

b r e  e l  c o n t r o l  de  la  s e c r e c i ô n  d e l  e s t e r o i d e  e n  e s -
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t a  f a s e  d e l  c i c l o .

16) E s e  f a c t o r  e s  d e s c o n o c i d o ,  lo  l o c a l i z a m o s  e n  e l  r i -  

n ô n  a l  no  e n c o n t r a r  v a r i a c i o n  e n  l a  s e c r e c i o n  d e  a]^ 

d o s t e r o n a  e n  p a c i e n t e s  b i n e f r e c t o m i z a d o s  e n  r e s -  

p u e s t a  a  l a  i n y e c c i ô n  de  p r o g e s t e r o n a .

17) E n  a u s e n c i a  de s i s t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a ,  e l  p o -  

t a s i o  y e l  A C T H  c o n s t i t u y e n  l o s  d o s  r e g u l a d o r e s  fun 

d a m e n t a l e s  de l a  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o n a ,  lo  q u e  

s e  d e d u c e  d e l  e s t u d i o  r e a l i z a d o  e n  p a c i e n t e s  a n é f i û

C O S .

18) L a  p r e s e n c i a  d e l  r i n o n  y a  t r a v é s  de  é l  d e l  s i s t e m a  

r e n i n a - a n g i o t e n s i n a ,  e s  n e c e s a r i a  p a r a  q u e  e l  b a ­

l a n c e  de  s o d i o ,  l a  p o s t u r a  y  l a  i n f u s i o n  de  a n g i o t e n  

s i n a  II i n f l u y a n  s o b r e  l a  s e c r e c i o n  d e  a l d o s t e r o n a .

19) L a  b i n e f r e c t o m i a  c o n d u c e  a l a  d e s a p a r i c i ô n  d e l  s i ^  

t e m a  r e n i n a - a n g i o t e n s i n a ,  a u n q u e  l a  e x i s t e n c i a  de
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m i n i m o s  n i v e l e s  de  a n g i o t e n s i n a  I g e n e r a d a ,  i r i a  en  

f a v o r  de  u n  o r i g e n  e x t r a r r e n a l  d e  r e n i n a .

20) E n  l a  h i p e r t e n s i o n  e s e n c i a l  e x i s t e  u n a  t e n d e n c i a  a m

v e l e s  m a s  e l e v a d o s  de  a l d o s t e r o n a  p l a s m a t i c a ,  c o m  

p a r a n d o  c o n  s u j e t o s  n o r m a l e s .  E s t o s  n i v e l e s  gua_r 

d a n  u n a  b u e n a  c o r r e l a c i o n  c o n  l o s  d e  a c t i v i d a d  de  r ^  

n i n a  p l a s m « ± t i c a .

21) L a  e l i m i n a c i o n  u r i n a r i a  de  a l d o s t e r o n a  e n  l a  h i p e r ­

t e n s i o n  e s e n c i a l  m u e s t r a  u n a  t e n d e n c i a  a  v a l o r e s  ba-  

j o s  e n  s i t u a  c i o n  de  d e p l e c c i o n  de  s o d i o .  L o s  n i v e ­

l e s  de  a l d o s t e r o n a  u r i n a r i a  no  s e  r e l a c i o n a n  c o n  los 

n i v e l e s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  p l a s m a t i c a .

22) E n  la  c l a s i f i c a c i o n  d e  lo s  p a c i e n t e s  h i p e r t e n s o s  -

e s e n c i a l e s  p o r  s u s  c i f r a s  de  a c t i v i d a d  de  r e n i n a  

p l a s m a t i c a ,  l a  e d a d  e s  u n  f a c t o r  a  t e n e r  e n  c u e n t a .  

L a  d e n o m i n a d a  h i p e r t e n s i o n  e s e n c i a l  h i p o r r e n i n é -  

m i c a  d e p e n d e ,  a l  m e n o s ,  e n  p a r t e  de  e s t e  f a c t o r .
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23) E l  p o r c i e n t o  de p a c i e n t e s  d i a g n o s t i c a d o s  d e  h i p e r ­

t e n s i o n  e s e n c i a l  h i p e r r e n i n é m i c a ,  e s  m u  y b a j o ,  - 

e x c l u y e n d o  a q u e l l o s  q u e  t e n g a n  d i s m i n u c i o n  de  la  

f u n c i o n  r e n a l  y c o n t a n d o  c o n  u n  g r u p o  de  c o n t r ô ­

l e s  de  e d a d  s i m i l a r .
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