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REVISIONES DE CONJUNTO 

FACTORES NEUROHORMONALES Y HORMO­
NALES EN LA HIPERTENSION ARTERIAL ex·) 

W. RAAB. 

El Profesor Jil\iÉ:t\EZ DíAZ ha sug:-rido que discuta 
ante ustedes algunas de las modernas adquisicion-:;!S 
en cuanto a conceptos sobre la hipertensión arte­
rial. En vista ､ ｾ＠ las des tacadas contrjbuciones que 
él mismo ha producido en el terr eno de la regulación 
de la presión arterial, es prácticamente superfluo 
ahondar en este problema ante un auditor:o al que 
dicho t-ema habrá si0.o s : guramente pr:sentado en 
la forma más altamente competente. Sin embargo, 
como durante muchos años he estado ¡:articu· armen­
te intere.zado en los problemas re:ativos a ｦ｡｣ｴｯｲｾｳ＠
nervic.!Oos y hormonalzs implicado> en la patogenia 
.de la hipertensión, trata1·é de darles una breve re­
seña de este limitado aspecto del "pr0b!ema hiper­
tensión". 

No es posible actualmente mantener una distin­
ción estricta entre influencias hormonales y nervio­
sas, desde que los trabajos de LOEWI, CANNON, VON 
ｅｵｌｾｒ＠ y otros nos han ens2ñado que los impulsos 
nerv10sos de 1os sistemas simpático y parasimpático 
son transmitido::; por descargas de las neurohormo­
nas ｟｡､ｲｾｮ￩ｲｧｩ｣｡ｳ＠ adrenalina y noradrenalina, y de 
acetllcohna, respectivamente. 

La noradrenalina, forma metilada de la ｡､ｲ･ｮ｡ｾｩ ﾭ
na, es r:articularmente importante para nosotros, 
､ｾ､Ｚ＾＠ que es constantemente prcducida en las fibras 
s1m 't' . ta teas de que los vasos ｾ｡ｮｧｵ￭ｮ･ｯｳ＠ están pro-
ｾｾ＠ :>s. S;)gún _SCH!\UTER_Low 1 y JIMÉ:t-:Ez DíAz y c.o­
ｾ｢ｯｲ｡､ｯｲ･ｳ＠ 2

, \ 4 , considerables cantidades estan 
ｓｊ･ｾｰｲ･＠ presentes en las paredes arteriales, y no es 
Ｚｾｾ･ｳｧｾ､ｯ＠ ｩｮｾＺｲｩｲ＠ ｾｵ･＠ nuestrcs propios hallazgos ｾ＠

01
• e hberacton ､Ｑｲｾ｣ｴ｡＠ c1 e noradrenalina. en el 

｟ｵｳ･ｾＡ＿＠ cardíaco bajo la estimulación de neuronas 
ｾｭｰ｡ｴﾷ｣｡ｳ＠ periférica.s, Eon también válidos para la 
ｰｾ Ｘ ｦ＼［｟ｵｬ｡ｴｵｲ｡＠ arterial. Brillant2s experiencias del 
､･ｭｾＺｯｲ＠ JIMÉNEZ DÍAZ Y tus co1aborador.ss ｾＮ＠ 3 , 1 han 
ＭＭｾ｡､ｯＬ＠ como ustedes sabrán, que la estimula-

<•¡ e r 
verstdad Ｐ ｾ＠ erMencla en In cátedra de Medicina de la U ni­

e adrid. H ospital General, 11 octubre 1954. 

ción de ci:rtas áreas nervio>as centrales va segui­
da de la aparición t!n la sangre de una sustancia 
¡:r erora qu<! es probabl -o mf>nte idéntica a la nor­
adrena"ina y que es descal·gada a la circulación des­
de las mismas paredes arteria!es. AdEmás, la adre­
nalina lle3a a los vasos sanguínecs desde la médula 
ｳｵｰｲ｡ｲｲｾｮ｡ｬ＠ a través de la corriente sanguínea. 

Catecolaminas (noradrena'ina, adrenalina) y presión 
artaial. 

Para valo,·ar el posib!e papel de las cateco'aminas 
adrenosimpáticas en el mecan:smo de la ｨｩｰ･ｲｴｾｮﾭ
sión arterial, es necesario comprender sus respec­
tivos efectos l:emodinám'cos. ｌｾ＠ noradrenalina, 
cuando circula en la sangre, actúa como un agen­
te vasoconstrictor, elevando las pnsiones sistólica 
y diastólica y determinando de esta manera, a tra­
vés del ｳｩｳ｢ｾｭ｡＠ de reflejos preso-receptorEs, una 
poderosa contrarreacción vagal que se man:fiesta 
particu'armente sobre el corazón, disminuyt>ndo su 
frecu:ncia y manteniendo un volumen-minuto car­
díaco relativamente r educido. Sin embargo, en c'r­
cunstancias fisiológicas, la mayor parte de la nor­
adrenalina no es descargada en la circulación san­
guínea, sino l'berada por las terminaciones nervio­
sas simpáticas en las célu'¡:¡s musculares de las pa­
red::s arteriales , con una distribución que deoende 
de las partrs del sistema simpático que han sido es­
timu:adas en un memento dado. Es decir, que este 
contra-efecto vaga! ejerc'do a través de los prero­
r-cceptores es normalmente m:nos imoortante que 
durante la inyección artif' cial de noradrenalina. La 
adrenalina, por e l otro lado, tiende a dilatar la ma­
yor parte de las arteriolas periféricas, con ex?:P­
ción de las de la piel, membranas muccsas Y rmo­
nes. Aumentando el volumen-minuto y disminuyzndo 
la res'stencia periférica, aumenta la pr ｾｩ＿ｮ＠ ｳＧｳｴｾﾭ
lica y habitualmmte disminuye la diastohca. _Evi­
dentemente, el cuadro hemodinámico de la hiper­
tensión arterial esencial correspond= mejor al de­
terminado por la noradrenalina que al producido 
p:Jr la adrmalina. La situación es d:ferente en los 
paroxismos hipertensivos de algunos ｾ｡ｳＮｯｾ＠ de feo­
cromocitoma, en los que el volumen s1stohco gran-
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tal importancia en el mecanismo de la hipertensión 
neu;·ogénica. . . . • . _ 

Gran atencion ha recibido en los ulhmos anos la 

1 vación de la presión arterial causada por ten­
e.e "S emocionales, ansiedad y frustraciones. Rus-
swn". t 'd h' rt · · IN 20 ha descrito severa y sos e m a 'pe enswn 
K numerosos supervivientt>s, previamente nonno­
ｾｮ＠ nsos de una tremonda catástrofe durante una ex­
el ·o·n' MEDOFF y BONGIOVANNI 21 y ROTHLIN 22 pro-

p OSI · , · 1 d' d · dujeron hip::rtension en amma.es por me 10 e m-
tensos y repelidos toques de trompet.a •.. etc. En tales 
casos uno ､･｢ ｾ＠ ｳｵｰｯｾ･ｲ＠ una transmiSIOn de Jos es­
tímulos corticales, vi a. los ｣･ｾＧｬｴｲｯＮｳ＠ . vasomotore.s, a 
las terminaciones nervwsas simpahcas neurosecrP-

toras. . · ¡ 
Probablemente, la forma mas comun de a tera-

ción nervioc::a central ｰｲｯｾｵ｣ｴｯｲ｡＠ de ｾｩｰ ･ ｲｴ･ｮｳｩＮ￳ｮ＠ es 
la isquemia cerebral debida a arterwesclerosis Jo­
cal. Los centros vasomo:ores cerebra'es son muy 
sensibles a la disminución de su aport2 de oxígeno, 
a lo que ｲ ･ｳｾｯ ｮ､･ｮ＠ con elevación de la pres.ión ar­
terial sistematica, de acurrdo con expenencia ｡ｾｵﾭ
das de HEYMANS 2 \ GELLHORN ｾｾ＠ Y personal"S z:; y 
ob::ervac;ones prolongadas de NowAK y WALKER 2

';, 

FISHBACK y colabcradores 27
, SCANTLEBURY y ｯｴｲｯｳ Ｒ ｾＮ＠

Puede suponerse quP la acumulación en los cen­
tros de metabolitos ácido<> no oxidados, especial­
mente ácido láctico, constituye un factor irritante 
de importancia; en efecto, perfundiendo el tronco 
cerebral con adición de ácido láctico, he comproba­
do 2.-. un aumento considerable de la reactividad de 
Jos centros vasoconstrictorPs a diversos estimules. 

Cierto es aue arlerioesclerosis cerebral e hiper­
trnsión no siempre coincidan; pero ｾ＾ｸｩｳｴ･＠ una am­
plia evidencia morfológica que sugiere una r Plación 
de causa a efecto entre el estrechamiento del lecho 
vascular cere":lral y por lo m enos ciertos casos de 
hipertensión arterial. ｅｳｾｵ､ｩｯｳ＠ de SCHEINBERG 29, 

KErY y SCHMIDT ｾＢ＠ y personales n sobre la circu· 
!ación cerebral mediante procedimientos de análisis 
gaseoso, ｰ｡ｲ･｣ｾｮ＠ apoyar este punto de vista. 

Estimules aferentes desde los te jidos periféricos 
a los centros vawmotores, tales como dolor, exposi­
ción al frío y distensión de vísceras huecas, puede 
ocasionalmente dar lugar a hipertf nsión transito­
ria, aunque 'son probablemente de muy escasa im­
portancia en los casos crónicos. 

CorticoidP.s adrcnales y presión crterial. 

A diferencia ､ ｾ＠ :as catccolaminas adrenosimpa· 
togénicas, oue como transmisores neurohumorales 
determinan -respuestas presoras ráp;das e inmedia­
tas .. _las hormona<; córtico-supra··-renales t;enen una 
acc10n mucho más lenta sobre el tono vascular. 

Los así llamados mineralo-corticoides, represen­
tad?s en la mayor parte de las investigaciones ex­
ﾡＺｾｮｭ･ｮｴ｡Ａ･ｳ＠ por el acetato de de.soxicortico<;t"rona 
smtético, que es aventajado en eficacia por el com­
puesto natural recientemento. descubierto, electro­
cortone, e.iercen su efecto hi pertensivo sólo días o 
semanas después de administración continuada. Este 
decto Ｎｾ･＠ ｾＮｩｾｲ｣･＠ ｾ｡ｮｴｯ＠ sobre la presión sistólica 
f0.rn_o dtastohca y prrsiste después que la corta fas €' 
nlcial ｾ･＠ hipervolemia ha retrogradado. Es en con­
S€cuencta improbable que la hipertensión por DOCA 
se 

1 
deba exclusivam:nte al aumento temporal del 

ｶｾ＠ um"n circulatorio. Más aún, la Fldministración 
h· olongada de grandes dosis de DOCA da lugar a 

8
.
1Pertensión irreversible, la así llamada hi¡::erten-
1011 post-DOCA o metacorticoide, descrita por 

GREEN 32
, GUILLE:\tiN aa y otros. Este último tipo de 

hipertensión parece ser mantenido a través de las 
alteraciones nPfroescleróticas producidas por el tra­
tamiento con DOCA, y en consecuencia debe ser con­
siderado más bien como una ｨｩｰ ｾ ｲｴ･ｮｳｩ￳ｮ＠ secunda­
ria renal y no primariamente hormonal. 

Observaciones personales 34
, ;,:¡, que fueron confi:::-­

madas por SARRE 1
" han demot>tra:!J que la dectivi­

dad presora de tanto la adrenalina COlJlo la nor­
adrenalina es acentuad,.mente ｾＩｯｴ･ｮ｣ｩｈ､ＧｬＮ＠ por pre­
tratamiento con DOCA. Dosis standardizadas de 
noradrenalina por vía endovenosa, después de la 
administración de DOCA producen un aument., mu­
cho más apreciable de las presiones sistólica y dias­
tólica; la adrenalina eleva ahora la pre:;ión dias­
tólica, en lugar de disminuirla. Dado que la nor­
adrenalina está siempre presente en las paredes ar­
teriales, sospechamos que el efecto hipertensivo de 
la DOCA se ejerce a través de una smsibilización 
de los vasos sanguíneos a sus propios e intrínsecos 
depósitos de ｮｯｲ｡､ｲ･ｮ｡ｬｩｮｾＮ＠

KURLAND y FREEDBERG 37 observaron también un 
aumento en !'l efecto ¡::resor de la noradrenalina por 
medio de cortisona; FRITZ y LEVINE 3 ' comprobaron 
la norma'ización, por medio de administración de 
11-cxistero:des , de la disminuida capacidad vaso­
conqtrictora de noradrenalina aplicada localmente 
en los vasos mesentéricos de anima1es suprarrena­
lectomizados. 

El denominado VEM (mater:al ｶ｡ｾｯＭ･ｳｴｩｭｵｬ｡ｮｴ･ＩＮ＠
sustancia química no identificada, que de acuerdo 
con SHORR y colaboradores 39 sensibiliza las arterio­
las del mesoapéndice de la rata a la adrenalina apli­
cada ｬｯ｣｡ｬｭ ｾ ｮｴ･Ｌ＠ despertó considerable interés en 
los Estados Unidos hace unos pocos años. Su acti­
vidad parece ､･ｰ･ｮ､ｾｲ＠ de la presencia de cort;coides 
adrcnales en el organismo, pero nunca ha sido de­
mostrado que esa sustancia contribuye a elevar el 
nivel tensional. 

Efectos hipertensivos realmente llamativos fue­
ron producidos por DOCA involuntariamente, en pa­
cientes con enfermedad de Add!son, y ocasionalmen­
te en sujetos sometidos a una suprarrenalectomía 
terapéutica eficaz por severa hipertensión. En ｾｳﾭ

tos últimos años, pequeñas dosis de DOCA fueron 
suficientes para reproducir los nivelec; hipertPnsivos 
originales, mientras que la cortisona fué mucho me­
nos eficaz a este respecto. 

En pacientes con tumores o hiperplasia de la cor­
teza suprarrenal, especialmente en el síndrome de 
Cushing. puede supcners"' que la hiperproducción es­
pontánea de mineralocorticoides desempeña un pa­
pel patogénico ¡;:rominente en la hipr rt-nsión arte­
rial de los mismos (VEGA DÍAZ 40 y o tres). Tanb la 
demostración de grandes cantidades d e corticoides 
adrenales en la orina en tales c::tsos, d"scrita por 
FORBES 1 \ TALBOT 4 \ VENNING y BROWNE H y otrcs, 
como la regresión de la hirertensión después de la 
extirpación del tumor o corteza hiperp1ástica, cons­
tituyen ｣ｯｮｶｩｮ｣ｾｮｴ･ｳ＠ argumentos en favor de ese 
punto de vista. . . 

La hipertensión aue se des..,rrolla rn relac10n con 
la toxemia del embarazo, habitualmente en el ter­
cer trimestre. puede similarmPnte ser ｣ｯｮｳｩｾ･ｲｾ､｡＠
como el resultado de una hiperactividad cort·co­
adrcnal. Ello es sugerido por los hallazg-os de ｖｾＺ＼ﾭ
NING y BROWNE 43, un neto aumento en la ･ｾ｣ｲ･｣ｷ ｮ＠

urinaria de corticoices durante el tercer trimestre, 
con una ulterior disminución antes del parto. Ade­
más ToBIAN 41 ha encontrado cantidadeq aún más 
exageradas de corticoides en la orina de mujeres 
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eclámpticas y prc-eclámpticas. En mi propio labo­
ratcr:o de inveüigación hemcs observado 4 :. marca­
da acentuacion de los efectos presores de la adre­
nalina y noradrenalina en tales pacientes, en apa­
rente ana!ogía con la sensibilización del aparato 
cardiova.scular a las catecolaminas pre.soras por tra­
tamiento con DOCA. 

E l papel de la corteza suprarrenal como agente 
causal en la hipertensión arterial escnc:al ordinaria 
es tcdavía ｰｲｯ｢ｾ･ｭ￡ｴｩ｣ｯＮ＠ Los hallazgos morfológicos 
en relación con el tamaño de la corteza y la presen­
cia de adenomas, son estadísticamenb poco conclu­
yentes. Lo mismo pu de decirse acerca de la ex­
｣ｲ･ｾｩ￳ｮ＠ urinar:a de corticoices. SciiROEDI<;R y DA­
VIES 1 han separado un grupo sintomático dP muje­
res hipertensas con obesidad, irregulari:iades mens­
truales, etc., bajo la denominación de "psrudoc;índro­
me de Cushing'' de otras formas de hipertensión, 
e interpretan ta'es casos como rle ｯｾｩｧ･ｮ＠ primaria­
mente córticoadrenal . 

Los excdent;s resultados terapéuticos obtenidos 
por JEFFERS y co!a'1:o·ador::-s 4 ' por medio ､ ｾ＠ la su­
prarrena'ectomía total o subtctal en alrededor del 
23 % de una gran ser·e de seYeros pac'entt:s hiper­
tensos. constituy.2n una prueba d:! que la corteza 
suprarrenal es un importan':e "factor d" necesidad", 
aunque no obligadamente una "condición" primaria, 
en e: m::canismo patogénico de esos casns. En otras 
palabras, la presencia de la corteza suprarrenal con­
tribuye a los altos niveles tensionali'S, aunque no 
dt:ba c-er considerada como su causa rrimar· a. 

El frac?so de la adrenalectomía en la mayor par­
te de los hipertensos sug!ere la posib'e participación 
､ｾ＠ un mecanismo renal metacorticoide. que no res­
p:::nde ｾＭ la suprarrena'cctomía. Es tentador t:specu­
lar que algún grado de hiperactividad cortical puede 
haber 10xistido durante largo ti!:mpo, antes que el 
paciente sea op: r ado en un estad!o avanzado, en el 
que esa hiperactividad puede haber cesado, después 
de establecer lesiones renales suficientes para man­
tener altos niveles hipertensivos. 

Papel de los electrolitos en el origen rle la hiper­
tensión. 

La exist2ncia de alguna rdación entre metabo­
lismo del sodio y patogen'a de la hipertensión arte­
rial viene siendo ｾ ｯ ｳ ｰ･｣ｨ｡､｡＠ de¡:de que AMBARD en 
Francia, VOLHARD en Al€mania y ALJ,EN en los Es­
ta5os Unidos, notaron los ･ｦｾ｣ｴｯｳ＠ beneficiosoc: de la 
restricción dietética del cloruro de sodio en el curso 
clínico de la hiperh•nsión esencial. La más r eci-ente 
d'eta ､ｾ＠ arroz de KEMPNER y los r esultados tera­
réuticos obtenidos por otros invrstigadores con die­
tas cualitativamente más liberales, pero igualmente 
pobres en sal, intensificaron el interés sobre este 
prob:ema, especialmente desde que SARRE 36, GREEN •s 
y otros encontraron que la hipertensión producida 
con DOCA e.s manifiestamente intensificada por la 
adición de cantidades extra de sal a la comida, y 
no Ee desan·olla si la dieta es hiposódica. 

Estas últimas observaciones se ｨ｡｣ｾｮ＠ más com­
prensibles si se tiene en cuenta la tendencia de la 
DOCA y pos:blemente también de otros mineralo­
cort:coides a acumular sodio en el espacio intra­
ce'u'ar. Elh ha sido demostrado p->r HARKNESS w, 
WOODBURY ｾ Ｐ Ｌ＠ DARROW :,¡, ROBERTSON .-.2 y otros para 
el múscu'o esquelético y cardíaco y ¡:or TOBIAN r.a• 
para las ¡:aredes arteriales. Por otra parte, el so­
dio intrace' ular disminuye en la insuficiencia cór­
tico-adrenal. R :sulta significativo nuestro hallaz­
go 54, que no sólo el nivel básico tensional, sino 

también la respu<>sta ｰｲ･ｾｯｲ｡＠ a la adrenalina y nor. 
adrenalina disminuyen con la r stricción drá.stica 
del sodio. Ccn un régimen de 250 miligram03 de 
sodio por día, inclusive la DOCA fué incapaz de 
r<'stab·ecer la t.>fectividad ｰｲ･ｾｯｲ｡＠ de 1.a adrenalina 
y noradrenalina. De e<;tas observaciones hemos con. 
cluído que el sodio sirve como un m ediador ind's· 
pensable Pn el fenómeno ､ ｾ＠ !a sensibilización, po;· 
medio de DOCA, del avarato cardbv:1scular a las 
｣｡ｴｾ｣ｯｬ｡ｭｩｮ｡ｳ＠ intrínsecas pre.::oras. 

Estudi:Js frecuentes de ｆｌｅｃｋｅｎｓｔｾｉｎ＠ · y de Lr<N. 
ZI y CANIGGIA oh han conduc' do al concepto de qu. 
el gradi:nte catiónico intra-extracelular, o sea, la 
diferencia cuantitativa cn:rc las concentraciones to 
tale<; de clectrolito'l intra y extracelulart!.S, ､ ｾ ｴ･ｲ＠ . 
mina el potencial eléctrico de la membrana celular, 
y a "'U vez este último es ｲ｣ｳｰｯｮｾ｡｢ｩ･＠ del grado d 
la respuesta contráctil celular a estímulos depola· 
rizadorzs adecuados. En otras ralabra.!;, cuanto ma. 
yor !:ea la acumu·ación intrarel1 t 1a" de cledr!llitoo 
en comparación con <>1 conten'do cxt.:acclular, más 
pod:rosa será la contracción ce las células mu<>cu. 
lare3 arteriales ba io la influencia d.:! agent:s de· 
p:lar:zantes como la noradnnalina. 

Es ｩｮｴ＼ ｔｾｳ｡ｮｴ＼Ｇ＠ spñalar oue también Ｑ ＼ｾ＠ privación 
dn potasio, aunque más difícil de lleva•· :1 t:alJo y ､ｾ＠

menor importancia pr'Íclica ｱｵｾ＠ la n-c:tdceión de 
c;odio. interfiere con !o-, fertcs prc•c;orec; de la adre· 
naHna, noradrenalina y DOCA, s·-gún cbservacion" 
de FRLED y colaboradores •: PI Ht:r.A ｾﾷ＠ lo utiliza 
para disminuir !a presión ar·tt:ríal en pacientl·S hi· 
pertensos. 

Todos estos hl'chos caree n t•star de acuerdo con 
el concE;pto adelantado por LOEB . FLOYER ｾｯＮ＠ HAJ· 
rn; y Szr:xT GYtiRr,n ' V' '\ATT' y nosotros . d 
que el tono y contractilidad de las células muscu'a· 
res del sistema cardiovascular está ｰｲｯｦｵｮ､｡ｭ･ｮｴｾ＠
afectado por el contenido slectrolítico del medio in· 
terno que las rodea, bajo la influencia córticosu­
prarrenal. 

Si aceptamos la idea de interacciones hormonales 
y neurohormona'es que acabamos de delinear, con 
las catecolaminas adrenosimpáticas bajo regulación 
nerviosa centl:al, actuando como agentes depo1ari· 
zantes constrictores inmediatos, y los electrolitos 
cerno sensibilizadores de la musculatura cardio· 
vascular regulados por la corteza suprarrmal, la 
hipertensión arterial es nc!al puede ser considerada 
como producida por alteraciones en el equilibrio de 
este s'stema integral, tales como: ｾＩ＠ descarga exa· 
gerada de catecolaminas n eurogénicas, causada ror 
r mociones, isquemia cerebral arterioesclerótica, etc .. 
actuando sobre arteriolas con distribución electro· 
lítica normal (tipo neurogénico puro); b) cantida· 
des normales de cat2colaminas neurogénicas, ac· 
tuando .sobre arteriolas hipersensibles, deb'do a una 
inundación intrace'ular de r:odio producida por co;· 
ticoides (tipo hormonal puro); e) cualquier comb1· 
nación entre estos dos extl·emos (tipo<; mixtos) . 

El párrafo b) parece s"'r corroborado por Jos ha· 
llazgos "pcst-mortem" de cantidades ｡ ｮｯｲｭ｡ｬｲｮ･ｾﾷ＠

te altas de sodio en las paredes arteriales de indi· 
viduos hipertensos, efectuados por TOBIAN "3b. SA­
PIRSTEIN y GREENE ,;3 demostraron un aumento éll 

la masa total de sodio intrac::lular en r atas hiper· 
tensas. 

Catecolaminas, corticoides e hipertensión nefrógC?Ja. 

Hasta ahora he omitido deliberadamente discutir 
el papel de los riñonPc; en el origen de la hipPrten· 
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'ón arterial, para no causar demasiada confusión 
ｳｾ＠ la consideración de las influencias neurohormo· 
ｾ｡ｬ･ｳ＠ y hormonales directas sobre la presión san-
guínea. 

Sin embargo, el número de hipertension s parcial 

0 
totalmente nefrógenas es indudablemente grande, 

y no debemos ｳｯｳｬ｡ｹｾｲ＠ el importante par;el indirec­
to también desempenado por las neurohormcnas y 
hormonas en el mecanismo hipertensivo r nal. La 
naturaleza de este mecanismo no ha sido aún ade­
cuadamente clarificada, pero la mayor parte de les 
investigadores en ･ｳｴｾ＠ terreno están de acuerdo en 
que la reducción del caudal circulante renal da lu­
gar a la producción o deficiente inactivación de 
agentes humorales preso ·es, ta1es como la renina 
0 

ｨｩｰ ｾ ｲｴ･ｮｳｩｮ￳ｧ･ｮｯＬ＠ descritas por PAGE '; 1 y por 
BRAUN-MENÉNDEZ H', o la ferentasina, descrita por 
SCHROEDER 6 \ o la ncfrina, descrita por ENGER "7

, 

etcétera. 
Puede suponerse que las ncurohormonas y hor­

monas contribuyen en la producción de isquemia 
renal y así en la consiguient" elaboración de sus­
tancias presoras, de varias maneras: 

a) La adrenalina y noradrenalina circulant::!s 
causan una contracción funcional de los vasos re­
nales, de aruerdo con numer-osos investigadores, ta­
ks como BARCLAY 6 \ MOYER r.u, KOZA 70, S!\.1YTHE 71 

y otros; las excesivas descargas de adrenalina y 
noradrcnalina en fcocromocitomas van a menudo 
seguidas ¡:or severos trastornos renales transitorios 
y aun uremia; SAnRE ' 2 y KOTTKE ,., han produ:::ido 
elevaciones experim ｮｾ｡ｬ･ｳ＠ de la presión a::-terial a 
través ､ｾ＠ la estimulación eléctrica de los nervios 
renales que reducen el flujo sanguíneo renal. 

b) Una isquenua renal más durad ra se des­
arrolla después de la administración prolongada de 
adrenalina o en ca.::;os avanzadcs de feocromocito· 
ma, a través de lesiones estructurales morfológicas 
Y estrechamiento de los vasos renales, probable­
ment; debido a efectos hipoxiantes locales de las 
catecolaminas sobre las paredes arterialrs ｲ ｾ ｮ｡ｬ･ｳＮ＠
Por medio de determinaciones colcrimétricas hemos 
encontrado 74 que el contenido total de ｣｡ｴｾｯＡ｡ｭｩﾭ
nas en riñones humanos aum-nta con la edad. 

e) Lesiones vasculares renales similares a las 
de la. nefroesclerosis maligna han sido producidas 
expenmentalmente por SELYE ﾷｾ＠ y otros a través de 
ｬｾ＠ administración de DOCA, y en casos clínicos ､ｾ＠
h1perfunción córticoadrenal, alteraciones esc'eróti­
cas vasculares en los riñones e hipertensión son he­
chos comunes. 

d) En casos de insuficiencia renal avanzada he­
mos ･Ｎｾ｣ｯｮｴｲ｡､ｯ＠ 11 regularmente una excesiva acu­
mul.aclOn de catecolaminas en la sangre. Aunque es 
POSible que algunos de estos compuestos cntecólicos 
sean menos eficaces en cuanto a su actividad pre­
sora .que la adrenalina y ncra ::lr:nalina. parecen 
c?ntr1buir en el mantenimiento de niveles hiperten­
SIVos, de acuerdo con las falsas reacciones positivas 
Para feocromocitoma e bservadas por EMLET •n GoL-
DENBERG n nos tr 10 t ' , . • o os Y o ros en pacientes uremJ-
ｾｳＮ＠ E¡ Benzodioxano y la Regitina disminuyeron 
･ｮ｡ｲ｣｡｣ｴ｡ｭｾｮｴ･＠ la presión arterial en esos casos, 
••. ausenc1a de feocromocitoma con el cual sólo 
u::man en , 1 h' ' habl ｣ｯｭｾｮ＠ a 1percatecolemia. Ella es pro-
da ､ｾ･ｮｴ･＠ deb1.da a una excreción renal inadecua­
disJn¡ ｾｴ･｣ｯｬ｡ｭｭ｡ｳＬ＠ puesto que hemos encontrado ' 
en e DUJdo el ｣ｯｮｴ･ｮｾ､ｯ＠ ｴｾｴｾｬ＠ de catecoles en orina 

asas con severa msttf1c1encia renal. 

Consideraciones t-;rap11uticas. 

Los esfuerzos para disminuir las cifras tensiona­
les en Ｎ｣｡ｾｯｳ＠ de ｨｩｾｲｴ･ｮｳｩ￳ｮ＠ arterial por medio de 
ｐ［ｾ｣･､ｬｭｈｭｴｯｳ＠ qmrurgicos, medicamentosos y d:e­
tebcos han sido en general más afortunados que Jo 
que uno rodía haber anticipado quince añcs atrás. 
No obst:'lnte,. no existe un procedimiento único que 
resulte ｭｶ｡ｮ｡｢Ａ･ｭ･ｮｾ･＠ eficaz. Ello es fácil de ｾｮﾭ
ｴｾｮ､Ｎ･ｾＬ＠ si se tiene en cuenta la complejidad y va­
nabJhdad de los mecanismos implicados, no sólo en 
､ｩｦ･ｲ ｾ ｮｴ･ｳ＠ individuos, sino aun en el mismo pacien­
te en diferentes oportunidades. 

No he de discutir aquí en detalle los div:rsos mé­
todos terapéuticos y sus virtudes· en cambio tra· 
taré de destacar muy ｳｯｭ･ｲ｡ｭ･ｮｴｾ＠ aquéllos ｱｾ･＠ es· 
tán dirigidos contra los factores hormonales y ner­
viosos, que constituyen el motivo de nuestra dis­
cusión: 

La simpatectomía reduce o elimina el aporte neu­
L·ogénico de noradr·2nalina en amplias secciones del 
árbol vascular. La suorarrenalectomía elimina Jos 
corticoides adrenales, y en com:ecuencia, sus efec­
tos de retención de sodio y de sensibilización vas2u­
lar. Los bloqueadores ganglionar:s, tales como el 
hexametonio, actúan interrumpiendo a nivd de las 
sinapsis de los ganglios los estímulos nerviosos cen­
trales, que de otra manera determinarían descargas 
de noradrsnalina en las terminaciones nervio<-as 
simpáticas de las paredes vasculares. Los alcaloi­
des dehidrogmados del cornezuelo de centeno, ta­
les como la hidergina, suprimen estímulos sim¡:áti­
cos vasoconstrictores, probab'emonte en el propio 
s;stema nervioso central. La L-hidrazinoftalazina 
(apresolina) parece combinar un efecto inhibitorio 
central con una acción de b!oqueo ganglionar y me­
jora la circulación renal. La rauwolfia ｰ｡ｲ･･ｾ＠ ejer­
cer también una acción inhibitoria central. Los al­
caloides del veratrum producen un efecto reflejo 
vaga! antagonista del tono s;mpático presor. Agen­
tes estrictamente simpatico'íticos, tales como la di­
benamina, priscolina y regitina, son más bien in­
eficaces en los casos habituales de hipertensión ar­
terial, porque inactivan únicamente las catecolami­
nas circulantes, p€ro no las que son directamente 
descargadas en las raredes arteriales. La restric­
ción dietética del sodio ｾ ｬｩｭｩｮ｡＠ el material por me­
dio del cual les corticoides adrena'es parecen de­
terminar y mantener una exagerada capacidad de 
respuesta constrictora de las células vasculares a 
las catecolaminas adrenosimpatogénicas intrínsecas. 

Pocos de estos procedimi;ntos están libres de efec· 
tos desagradables e inclusive perniciosos; ninguno 
es ideal. Sin embargo, los progresos hechcs en ape­
nas unos pocos años son tan espectaculares y rro· 
misarios, que cabe esperar aún más eficaces y me­
nos peligrosos procedimientos en un futuro inme­
diato, -tsrecialmente s i les mecanismos patogénicos 
que originan la hipertensión en cada paciente son 
reconocidos en forma más ｡､ｾ｣ｵ｡､｡Ｎ＠ como una ｢｡ｾ･＠
necesaria pa•·a un tratamiento individual y. si es 
posiblE', una acción profiláctica. 
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Como regla general, el diagnóstico de la ar­
tritis r eumatoide avanzada no ofrece serias di­
ficultades. En este período ::>vanzado, los pa­
cientes muestran, generalmente, alteraciones ar­
ticulares simétricas que son especialmente in­
tensas en manos y pies. Las articulaciones me­
tacarpo-falángicas segunda y t ercera son las 
que con mayor frecuencia están más afectas. 
Usualmente hay desviación en ráfaga de los 
dedos. 

La extensión del proceso a mayores ｡ ｲｴ ｩ ｣ ｾｬｾ ﾭ
ciones var ía considerablemente. A continuacwn 
de las metacarpo-falángicas y falángicas ｳｯｾ＠ las 
de la mano, pie, r odilla y codo las que mas se 
afectan, siendo la afectación de las rotulianas 
la más marcada, con una gran tendencia a la 
exudación. 

La velocidad de sedimentación es, en lama· 
yoría de los casos alta, generalmente entre Ｕｾ､ｾ＠
100 mm/ h ora. Pero es un hecho bien conocl 
la existencia de casos en que esta ･ ｬ ･ｶ｡｣ｩ￳ｮＭｾｾ＠
se presenta y permanecen con sólo una ｳｾ ｢ ｬ＠
insignificante aun después de largos periodoS 
de enfermedad. 

Los síntomas iniciales se suelen ｰｲ ･ｳ ･ｮｴ｡ ｲｾＺ＠
sidiosamente y no es inf recuente que ｶ｡ ｾ｡ｮＯ＠ .¡0 

cedidos de una infección del tracto respira 
01

13 
superior. En la gran mayoría de los casos 
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