RESUMENES

Efectos de la angiotensina-(1-7)
en la circulacion de individuos
normotensos y pacientes
con hipertension esencial

Diversos estudios experimentales han demos-
trado que la angiotensina (Ang)-(1-7) es un
componente biologicamente activo del sistema
renina-angiotensina que actiia como agente va-
soactivo y podria desempenar un papel en la
regulacion de la presion arterial. Sin embargo,
existe poca informacion sobre los efectos de la
Ang-(1-7) en el sistema circulatorio humano y
sobre sus mecanismos de accion.

Este estudio analiza el efecto de la Ang-(1-7) en
el sistema circulatorio del antebrazo y determi-
na si dicho efecto se ve alterado en pacientes
con hipertension arterial esencial.

Se valoraron los cambios del flujo sanguineo me-
diante pletismografia de oclusion venosa en res-
puesta a la infusion intraarterial de Ang-(1-7) en
individuos normotensos controles (n=38) y en pa-
cientes con hipertension arterial esencial (n=8).
Dicha infusiéon de Ang-(1-7) se acompafié de
un aumento significativo del flujo sanguineo
del antebrazo, dependiente de la dosis admi-
nistrada tanto en los normotensos controles
(28,7 £9,7 %; p<0,05) como en los pacientes
hipertensos (31,8 15,2 %; p <0,05). El efecto
vasodilatador de la Ang-(1-7) fue similar en am-
bos grupos. La infusién intraarterial de N“-mo-
nometil-L-arginina, un inhibidor de la sintesis
de 6xido nitrico, no se acompainé de ningin
cambio en el flujo sanguineo del antebrazo en
ambos grupos en respuesta a la Ang-(1-7).

Estos resultados sugieren que la Ang-(1-7) tiene
un efecto vasodilatador en el sistema circulato-
rio del antebrazo tanto en individuos normo-
tensos como en pacientes con hipertensién ar-
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terial esencial y dicho efecto es independiente
de la sintesis de 6xido nitrico.
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Comentario

La Ang-(1-7) forma parte activa del sistema re-
nina-angiotensina. Ha demostrado su capaci-
dad como agente vasodepresor, vasodilatador y
su accion antihipertensiva, ya que contrarresta
parcialmente las acciones presoras de la angio-
tensina Il. Sin embargo, el mecanismo respon-
sable de dichas acciones de la Ang-(1-7) no se
conoce con exactitud. Diversos autores han
descrito que la Ang-(1-7) se opone a la accién
de la Ang-1l bien de forma directa o mediante
la estimulacién de prostaglandinas o de la sin-
tesis de 6xido nitrico. Todas estas evidencias
proceden de estudios experimentales con ani-
males, siendo muy escasa la informacion exis-
tente en humanos.

Es bien conocido el papel central del 6xido ni-
trico en la vasodilatacion dependiente del en-
dotelio para la regulacién de la homeostasis
cardiovascular. Dicho 6xido nitrico es respon-
sable de la inhibicién de la proliferacion de la
célula muscular lisa vascular, la inhibicion de
la agregabilidad plaguetaria, la regulacién de la
excrecion urinaria de sodio y de un descenso
en los niveles intracelulares cre calcio en la cé-
lula muscular lisa vascular. La alteracién de di-
cha vasodilatacién dependiente del endotelio
ha sido descrita en diversos territorios vascula-
res (sistema circulatorio del antebrazo, arterias

coronarias y renales), y podria estar relaciona-
da con el desarrollo de aterosclerosis. Por otra
parte, recientemente se han descrito las vias
enzimaticas responsables de la formacién de
Ang-(1-7) a partir de Ang-I por la accién de en-
dopeptidasas especificas. Asimismo se ha ob-
servado que las células endoteliales vasculares
tienen la capacidad de sintetizar Ang-(1-7), y
hay datos soft))re la existencia en dichas células
de un receptor de angiotensina distinto de los
AT1 y AT2, receptor que tiene una especial afi-
nidad por la Ang-(1-7).

Este es el primer estudio que compara los efec-
tos de la Ang-(1-7) en el sistema circulatorio
del antebrazo en humanos en pacientes con hi-
pertension arterial esencial y en individuos nor-
motensos. En ambos casos se observa que la
Ang-(1-7) ejerce un efecto vasodilatador. Dicha
vasodilatacion parece ser independiente de la
sintesis de 6xido nitrico, ya que el bloqueo de
dicho proceso de sintesis no modificé los efec-
tos vasodilatadores de la Ang-(1-7). Estos resul-
tados se oponen a los obtenidos en otros ensa-
yos que mostraban una atenuacién del efecto
vasodilatador de la Ang-(1-7) en presencia de
un inhibidor de la sintesis de 6xido nitrico. Es-
tas discrepancias han sido explicadas por los
autores como una consecuencia del analisis de
distintas especies animales en los estudios pre-
vios y en la utilizacién de diferentes territorios
vasculares. En cualquier caso, el reducido ta-
mafio de la muestra en este estudio y el hecho
de expresar los resultados como porcentaje de
cambio del flujo sanguineo, hecho que magni-
fica el efecto de la Ang-(1-7), obliga a conside-
rar estos resultados de% rma prudente.
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