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I

MECANISMO DE INTERVENCION DEL RINON EN LA GE-
NESIS DE LA HIPERTENSION ARTERIAL.

Que el rindn isquémico, y la falta de parén-
quima renal funcionante parecen desencadenar una
hipertensiéon arterial, es un hecho fuera de du-
das. Ahora bien, las dificultades empiezan, cuan-
do se trata de concretar, a través de qué mecanis-
mo, este rinon alterado, desencadena la hiperten-
si6n arterial. Dos son las principales teorias que en
este sentido se han emitido: de una parte, las de la
existencia de una sustancia presora, y de otra, la
de la falta en estos animales de una sustancia de-
prescra que normalmente fabricaria el rindn y que
en los casos de déficit renal no se fabricaria. Otra
posibilidad es la hipotesis sugerida por WAKERLIN ',
que parece mucho menos verosimil que las dos in-
dicadas anteriormente, de que el rifién sea la fuente
de unas aminas presoras que a] faltar originen la
alteracion hipertensora, pues se ha demostrado que
ta administracion a los animales renoprives de al-
gunos de estos compuestos les normaliza sus cifras
tensionales. Examinaremos sucesivamente cada una
de las dos primeras hipétesis, pues la enunciada por
WAKERLIN ha sido considerada como poco vercsi-
mil. Al mismo tiempo procuraremos no entrar en
discusiones sobre el mecanismo a través del cual ac-
tuarian estas hipotéticas sustancias presoras o de-
prescras, pues es materia que nos ha ocupado ya
en pAginas anteriores y seria incurrir en reitera-
ciones.

1) Euxistencia y naturaleza de las sustancias pre-
soras,

Es este primer punto, de la posible existencia de
sustancias presoras originadas en el rifion, materia
por demas interesante y digna de ser comentada,
pues a lo sugestivo de la hipotesis se une la mul-
tiplicidad de los datos que permiten confirmar la
veracidad de existencia de tan importantes cuerpos.

La existencia de una sustancia remal con pro-
piedades presoras es un hecho conocido ya desde
muy antiguo, y asi, a fines de] siglo pasado y co-
mienzos del actual, TIGERSTEDT y Von BERGMANN %
obtuvieron un extracto renal, que denominaron “re-
nina”, y con el cual pudieron obtener efectos preso-
res evidentes. Desde estas primeras investigaciones
pasé un considerable lapso de tiempo hasta que no
hace mucho afos dos grupos de investigadores, en
los Estados Unidos uno, el de PAGE y cols., ¥ en la
Argentina el otro, el de BRAUN MENENDEZ y Su escue-
la, trataron de ahondar un poco mas en el problema y
nos han permitido llegar en la actualidad a un me-
jor conocimiento de esta interesante sustancia y del
sistema a través del cual ejerce sus propiedades
presoras. Estudiaremos, sucesivamente, la natura-
leza de esta sustancia y su accion presora, incindien-
do para ello en la importancia del hipertensinégeno
y la hipertensina, citando, aunque sea brevemente,
la pepsitensina y la antihipertensina, de tan impor-
tante aceién en la actualidad, y estudiando a con-
tinuacion la accion de la renina sobre la composi-
cién y el volumen de la orina, su accién proteint-
rica y el lugar de produccién de la renina, puntos
todos ellos interesantes para poder determinar la
influencia de esta sustancia en la génesis de 1a hi-
pertension arterial experimental o clinica.

a) Naturalezq y aeeion presora de la renina.

Realmente, el hablar de la renina puede parecer
un poco superfluo después de las magnificas mono-
grafias de BRAuUN MENENDZ y cols, ™; pero de todas
formas, creemos conveniente incluir aqui un resu-
men de las propiedades conocidas de la renina, in-
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dispensables para conocer sus acciones presoras, y
de las propiedades y trabajos tltimamente apareci-
dos sobre tan interesante sustancia.

No se conoce con exactitud la férmula de la re-
nina, pero si que es una sustancia proteica bas-
tante estable en estado seco, aunque se dostru}'v
con rapidez a temperaturas superiores a 56° C. Se
prepara mediante extraccién de la corteza de rino-
nes, teniendo cuidado de separar la médula, pues
ésta no solamente no contiene renina, sino que se-
gun indica WAKERLIN ¥ contiene un principio que
interfiere con la renina. La extraccion se hace me-
diante trituracion en solucién de cloruro sodico y
precipitacién con sulfato aménico. También se pue-
de extraer mediante alcohol o acetona, pero el ren-
dimiento es entonces menor y la renina obtenida
contiene mas impurezas,

No es éste el momento de insistir sobre estos pun-
tos, ni de describir metodicas, que nos harian salir-
nos del tema de nuestra revision.

La administracion de renina produce en el hom-
bre, y en los animales de experimentacion, multi-
ples efectos, de los cuales, en este punto, estudia-
remos las acciones presoras de la renina que, por
otra parte, son las mas interesantes para el objeto
de nuestra revision.

La renina actta, segiin indican BRAUN MENENDEZ
v colaboradores, mediante la transformacion del hi-
pertensinogeno en hipertensina, no conociéndose en
la actualidad ninguna accién de la renina que no
pueda explicarse mediante la formacién de hiper-
tensina. Bueno sera, pues, decir algunas palabras
previas sobre estas dos sustancias antes de detener-
nes en las acciones presoras de la renina.

La hipertensina es el resultado de la accion del
enzima renal, conocido con el nombre de “renina’,
sobre el polipéptido hipertensinégeno, PAGE y HEL-
MER “* la denominan angiotonina, y dicen haber ob-
tenido derivados cristalinos de la misma en forma
de picratos y oxalatos. Su estudio, por lo que a sus
propiedades quimicas respecta, esta lleno de dudas,
toda vez que las soluciones utilizadas son bastante
impuras, De todas maneras, se puede afirmar que
es muy soluble en aguna, poco soluble en alcoho] e
insoluble en éter, ¥ que puede separarse de sus so-
luciones acuosas mediante saturacién con sulfato de
amonio. Es muy resistente al calentamiento y se
anula por incubacién con pepsina, tripsina o hiper-
tensinasa,

La accion presora de la hipertensina solamente
se manifiesta por su administracién intravenosa o
intraarterial y aparece a los pocos segundos, tenien-
do una fase de ascenso muy rapida y luego una
fase de descenso mas lenta, sin tener efecto bifa-
gico, como a veces sz ve tras la administracién de
adrenalina. La infusion de hipertensina produce un
aumento de la presion arterial que 'se mantiene
mientras dura la administracién. Las inyecciones
reiteradas pueden en ocasiones, segin indican PAGE
y HELMER “', producir taquifilaxia, mientras que
BrRAUN MENENDEZ y cols. no pueden objetivar esta
taquifilaxia. La accién de la hipertensina parece ser
periférica, pues se sigue ejerciendo tras seccionar
los vagos, el esplacnico y destruir los centros ner-
viosos. La hipertensina aumenta el volumen minu-
to, lo cual, unido a su accién vasoconstrictora, in-
fluye en la aparicion de la hipertension.

Sobre otros érganos tiene acciones menos nota-
bles e importantes, y asi, sobre el rifién, tiene
efectos similares a los de la renina, que estudiare-
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mos luego; produce una disminucion de tamano del
bazo ™ y produce un efecto constrictor sobre la ve.
sicula biliar™; produce un aumento de la glucemia,
gue se interpreta por una descarga pequena de adre-
nalina, v, finalmente, sobre los musculos lisos, pro-
duce constriccién, aunque en diferente cantidad, se-
gun el musculo de que se trate,

La hipertensina es destruida por un enzima espe-
cifico: la hipertensinfsa. Esta hipertensinasa es
probablemente de naturaleza proteica. Es termola-
bil y se encuentra ubicuamente distribuida por mu-
chos tejidos. :

No es s6lo la hipertensina la unica sustancia pre-
sora que puede derivarse del hipertensinogeno, y
asi citaremos, aunque s6lo sea de pasada, el que
los autores chilenos CROXATO y CROXATO “¢ encuen-
tran que la accion de la pepsina sobre el hiperten-
sinogeno da origen a una sustancia presora que de-
nominan pepsitensina. Estos autores estudian® la
posible relacion de la pepsitznsina con la hiperten-
sion arterial de origen renal y establecen " que tie-
ne el caracter de una polipeptidasa.

BRAUN, FAscloLo, LELOIR y cols. ven coémo €l hi-
pertensinégeno, tras dar hipertensina, no da pepsi-
tensina si se trata con pepsina. Ven asimismo como
la hipertensinasa procedente de los glébulos rojos
de perro, que destruye rapidamente la hipertensina,
no altera la pepsitensina. De sus experiencias dedu-
cen que, aun cuando la hipertensina y la pepsiten-
sina tienen aparentemente un origen comin, son
dos sustancias diferentes.

Por lo que al hipertensindgeno se refiere, hemos de
hacer constar que es un polipéptido de un peso mo-
lecular aproximado de 2.700, cuyo origen se encuen-
tra verosimilmente en el higado, que se encuentra
2n el plasma ligado a la fraccion globulinica alfa-2,
v que se precipita del mismo mediante e] sulfato
amonico, a una saturacion de 0,30 y un pH de 6,8,
o mediante cloruro sdédico saturado a pH 5 y fos-
fato potasico 2 M. Se inactiva por un calentamiento
de 100" C. a los cinco minutos y a pH 3,9 en treinta
& ST

Cualidad muy importants del hipertensinogeno es
su especificidad. En primer término, esta especifi-
cidad se refiere a que con la excepeion antes citada
de la pepsina, ninguno de los demas enzimas, salvo
la renina, permite cbtener de €l sustancias preso-
ras. Ademas es especifico, por lo que a la especie
animal se refiere, dentro de determinados limites,
y asi, no solamente necesita para reaccionar renina,
gino que es necesario que la renina sea de la misma
especie animal, o una especie animal bastante simi-
lar, de forma que, por ejemplo, las Unicas reninas
capaces de actuar sobre el hipertensinogeno huma-
no son las de los primates; en cambio, cualquier re-
nina de los otros mamiferos actiia sobre los sueros
de las otras especies, BEAN " tiene un detenido es-
tudio sobre tan interesante cuestién.

Después de lo hasta aqui dicho, poco es le que
deberemos afiadir sobre la accién presora de la re-
nina, puesto que, segun indicamos antes, las acclo-
nes de la renina se explican a través de una forma-
cion de hipertensina. Es interesante con todo con-
signar que la renina tiene, diferentemente a la hi-
pertensina, un tiempo de latencia algo més largo,
de quince a veinte segundos, que también necesita
la administracién por via intravenosa o intraarte-
rial, que no tiene accién presora en ausencia fit‘
plasma, fenémeno que permitié descubrir la exis-
tencia del hipertensinégeno y su importante papel,
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y, finalmente, lo que quiza es mas interesante, que
ja renina, al revés de lo que veiamos que ocurria
con la hipertensina, causa en los animales de expe-
rimentacion la aparicién clara del fenomeno de la
taquifilaxia, de forma que cuando se hacen inyec-
ciones repetidas con un corto intervalo de tiempo
se puede observar como el efecto presor es cada vez
menor v puede en ocasicnes llegar a ser nula aun
cuando se aumente la dosis inyectada.

Otro dato que diferencia la accién presora de la
renina de la accién presora de la hipertensina es la
forma de la curva presora, lograda mediante la ad-
ministracién de ambas sustancias, pues asi como
con la administracién de hipertensina velamos dque
se lograba un ascenso rapido seguido de una recu-
peraciéon lenta, mediante la inyeccion de renina la
subida de presion es quizd algo méas lenta, poco en
realidad, pero la diferencia principal estriba en que
la presion queda elevada durante un tiempo supe-
rior al que dura el efecto de la administracion de la
hipertensina, E| mecanismo a través del cual se
origina esta diferencia es motivo de discusion,

b) Accién sobre el volumen y composicion de la
oring,

Ademas de la accion presora estudiada hasta aho-
ra. la renina tiene una evidente influencia gobre el
volumen y la composicion de la orina, Esta acecion
es de suma importancia, y por ello no es de extra-
fiar que haya sido estudiada conspicuamente por un
gran nimero de investigadores. Asi, PICKERING ¥
PRINZMETAL 7, ya observaron hace unos cuantcs
afios que la administraciéon de renina al conejo le
produce una disminucién considerable del flujo uri-
nario, y posteriormente, si la dosis administrada es
la suficiente, se produce un aumento considerable
de la diuresis, de forma que la accién de la renina,
cuando se administra en cantidades suficientes, tie-
ne un claro efecto bifasico. El efecto antidiurético
dura aproximadamente de diez a veinte minutos.

BrAaND vy GRUHN *%, trabajando en conejos; Mas-
SON y cols. ®, DEANE y cols. ™ y SELLERS SMITH ¥y
GOODMAN 7!, trabajando en ratas, han podido obje-
tivar asimismo esta accion diurética de la renina y
sucesivamente han podido demostrar cémo se pro-
duce un aumento del flujo urinario y una disminu-
¢ién en la reabsorcién tubular del sodio, del cloro
y del agua, HUGHES-JONES, PICKERING y cols. ™, pu-
dieron demostrar que este efecto, que también se po-
dia obtener por la angiotonina, era debido a una
disminucion de la funcién tubular para la reabsor-
cién del agua, del cloro y del sodio.

MERVILL y cols. ven también la disminucion del
flujo renal y al mismo tiempo pueden observar el
aumento del flujo urinario, e indican que si la admi-
nistracién de renina es suficientemente prolongada,
entonces se puede objetivar un aumento de la masa
de parénquima renal.

CORCORAN y PAGE ven que la renina aumenta el
flujo =ganguineo renal y la filtracion glomerular en
perros, medida mediante el aclaramiento al fenol
rojo v a la inulina, mientras que en sus experien-
ciag el volumen de orina no cambia,

PICKERING y PRINZMETAL ven que la renina dis-
minuye el flujo de orina cuando se inyecta en la
fase ascendente de la diuresis acuosa, segin indica
WITHMEY %, mientras que segin MASSON y cols. ™
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en estas mismas experiencias se puede también ob-
jetivar la accidn antidiurética de la renina,

Witney, SmrTH, MARMORSTON y cols. 7 describen
recientemente el efecto antidiurético de la renina,
observando cémo la administracion de esta sustan-
cia por via intravenosa al perro hidratado produce
una evidente disminucion de la diuresis. Esta dis-
minucién de orina se acompafna en sus condiciones
experimentales de una disminucién del 33,4 por 100
de aclaramiento de la creatinina oxégena y del 40,8
por 100 del aclaramiento al acido paraaminohipti-
rico.

Al mismo tiempo, tratan de ahondar en el meca-
nismo genético de esta accién antidiurética de la re-
nina y pueden observar como en perros a los cuales
les producen una diabzstes insipida, mediante la exe-
resis quirtrgica de la hipofisis en determinadas con-
diciones experimentales, se puede observar que la
instauracién de la diabates insipida no impide el
efecto antidiurético de la inyeccion de renina, en lo
que se refiere a su primera disminucién brusca de
la cantidad de orina, pero en cambio tiene una ac-
ci6n bastante marcada sobre la curacion y la recu-
peracion de la diuresis normal del animal de expe-
rimentacion,

Concluyen de sus investigaciones que la similar
respuesta observada en el animal normal, y en el
animal con diabetes insipida experimental, supone
que ¢l principio antidiurético hipofisario, y el prin-
cipio antidiurético de la renina son independientes,
v en la disminucién de la eliminacién urinaria cau-
sada por la renina no interviene para nada el fac-
tor hipofisario, pero en cambio el que la recupera-
ci6bn sea mas rapida en el animal sano que en el
animal sin hipéfisis, parece indicar que en la dura-
cién de la respuesta se entremezclan ambos fac-
tores.

El efecto antidiurético seria consecuencia, segun
estos investigadores, de una alteracién del flujo re-
nal de plasma y de una alteracion en la consiguien-
te cantidad de filtrado glomerular,

¢) Accion proteimirica.

Otra accién muy interesante de la renina es la
de producir, por su inyecciéon en el animal de expe-
rimentacién, una proteinuria que en ocasiones es
bastante marecada.

En este sentido hemos de indicar cémo BRANDT
y GRUHN ™ de una parte, y ADDIS, BARRET ¥ cola-
horadores ** de otra, pudieron demostrar como se
origina, junto a la accién sobre la diuresis de la
administraciéon de renina, la aparicién de proteina
por la orina, que no puede ser explicada sobre la
base de una lesion renal desde ¢l momento que no
se objetiva ninglin cambio estructural por la inves-
tigacién anatomopatolbgica mas cuidadosa.

MASSON, CORCORAN y PAGE ven que la proteinu-
ria se ve .en animales tratados durante largos pe-
riodos de tiempo con renina, y PICKERING y PRINZ-
METAL observan cémo estos cambios persisten mien-
tras se da renina aun cuando la acci6n presora de
la citada sustancia haya dejado de tener eficacia.

Appis, BARRET y Boyp ™ indican que el depdsito
microscopico que aparece en los tubulos renales, ¥
go tifie de azul con hematoxilina-eosina y el azul de
metileno, y de rojo por la coloracién tricrémica,
esta probablemente asociado con la proteinuria que
aparece tras la administracién de renina.
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d) Lugar de produccion de la rémina,

Otro problema extraordinariamente apasionante
en relacién con la renina, y por consiguiente con el
posible factor renal hipertensor, es el lugar de pro-
duccién de la renina dentro del rifiébn, punto éste
muy debatido, y sobre el cual hay una serie de teo-
rias contradictorias.

De una parte, tenemos la opinion de los investi-
gadores que, como (GDORMAGHTIGH, se muestran par-
tidarios de que el lugar de formacién de la renina se
encuentra en el aparato yuxtaglomerular, opinion
de la que también participan, entre otros, ademas
de (GOORMAGHTIGH, apasionado como es natural por
su descubrimients, DUNIHNE 7® y KAUFMAN 77, ¥ que
ha encontrado un gran eco recientemente, y de otra
parte, tenemos la opinion sustentada por FRIEDMAN,
KAPLAN y cols. ™ de que el lugar de formacion de
la sustancia presora se encuentra situadc, sin gé-
nero de dudas, en el epitelio de los tubos contor-
neados proximales.

Recientemente, los japoneses YOSHIMURA y NEg-
GISHI ™", de la Universidad de Gunna, tratan de
ahondar en el problema de la localizacién del lugar
exacto de la produccion de renina y han podido ob-
servar, fundandose en el hecho de que la adminis-
tracién a los animales de experimentacion. por via
subcutinea, de tartrato de sodio, produce una ne-
crosis de las células epiteliales de los tubos contor-
neados proximales, unos resultados experimentales
opuestos a los de KaTo (citado por los referidos
autores **), de forma quz la administraciéon de tar-
trato de sodio, por via subcuténea, origina una ne-
crosis de los epitelios de los tubos contorneados,
pero en cambio esta administracion no tiene ningu-
na accion sobre el factor presor renal.

También estudian la accién de la necrosis expe-
rimenta) de estas células epiteliales sobre la secre-
cién de las sustancias depresoras renales, pero este
punto lo detallaremos més adelante.

De estas investigaciones, cuidadosamente llevadas
a cabo por los autores japoneses, parece deducirse
que la teoria de FRIEDMAN y KAPLAN sobre el ori-
gen de la renina a partir del epitelio de los tubos
contorneados no se ajusta a la realidad de los he-
chos, quedando por consiguiente solamente por con-
firmar o desechar la posibilidad de que ¢] aparato
de GOORMAGHTIGH, o yuxtaglomerular, sea el lugar
de origen de la sustancia presora renal, hecho que
en la actualidad parece ser la opinién mas logica.

Este seria el lugar de hablar de los hallazgos de
SELYE scbre el por é] llamado “rifién endocrino”
pero no queremos salirnos del tema y renunciamos
al estudio de estos sugestivos, aunque poco Seguros
hoy en dia, experimentos.

e) La antirrenina,

Un nuevo y prometedor campo de investigaciones
se abrié hace algunos afios cuando WAKERLIN y
JOHNSON *! observaron eomo la inyeceién intramus-
cular repetida de renina heteréloga causaba en log
animales de experimentacion la aparicién de un an-
tisuero que era capaz de neutralizar el efecto pre-
sor de la renina v que denominaron antirrenina,

En un trabajo posterior de estos mismos auto-
yes ** pudieron obtener disminuciones de la hiper-
tension arterial, al tratar perros hipertensos, con
renina de cerdo, y ven que la disminucién de las
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cifras de tension es paralela al titulo de antirrenipa
de] suero. Justifican las previas experiencias nega-
tivas, por ellos obtenidas, diciendo que eran debidag
a una interferencia de la médula renal en el extrae.
to presor.

BurNs vy WAKERLIN ** ven como se puede, median-
te este artificio, prevenir la aparicién de hiperten-
sion maligna en perros.

Recientemente, LANFROM, HAAs y GOLDBLATT 83
hacen un estudio muy completo de la antirrenina
y de sus principales propiedades. Estudian la apa-
ricibn de antirrenina en perros, ratas, conejos y
hombres. En hombres administran de 2.000 a 4.000
unidades, lo que representa la renina de tres kilo-
gramos de rinones de cerdo, que es el animal utili-
zado para la extraceidn. La antirrenina aparecio en
siete de ocho enfermos tratados con este procedi-
ntiento v el titulo de la misma vario entre 0,4 y 37
unidades por centimetro cilibico de sangre. Todos
los enfermos en los cuales hizo sus experiencias
eran hipertensos y la antirrenina aparecio a las cua-
tro semanas después de iniciadas las inyecciones,
pero los titulos altos de la misma se obtuvieron a
las ocho semanas de la administracion continua
de renina. El titulo de antirrenina ven que no es
funecién del niimero de inyecciones, ni de la longitud
del periodo de inmunizacién, ni de la cantidad total
de renina administrada.

Los autores no obtuvieron ninglun descenso de la
cifra de presion ni aun en aquellos casos en los cua-
les se pudo apreciar un titulo alto de antirrenina,
lo cual era, por otra parte, de esperar, toda vez qu
este tipo de antirrénina no neutraliza la renina hu-
mana ni siquiera “in vitro".

La antirrenina de algunos animales no es especi-
fica solamente para el animal en cuestion, y asi te-
nemos, por ejemplo, que la antirrenina de perro
para la rznina de cerdo neutraliza al mismo tiempo
la renina de otros animales; pero, desgraciadamen-
te. la renina humana no ha podido hasta ahora ser
neutralizada por ninguna renina animal, ni siquiera
por la antirrenina humana, para la renina de otros
animales, haciendo asi muy dificil el cbtener datos
valorables en la clinica humana.

Las propiedades antigénicas de la renina son
enormemente interesantes desde el punto de vista
de la inmunologia, pero su estudio nos llevaria de-
masiado lejos, haciéndonos salir del tema.

La antirrenina es mucho mas resistents a la des-
naturalizacién que las otras proteinas en relacion
con la temperatura y con el pH, y asi, no se inacti-
va a 0 grados, durante 17 horas, a pH 11; ni a los
0,30 minutos, a pH 1,08; ni a 60 grados, durante
diez minutos, a pH 7; ni con formaldehido al 0.1
por 100, durante 17 horas, a 37 grados y a pH 83.

2) Ewxistencia v noturaleza de las sustancias de-
presoras,

Que en el rifiién existen sustancias que modifican
la presién, en el sentido de disminuirla, es otra de
las opiniones que se han emitido para explicar la
intervencién del rifién sobre la regulaciéon de la pre-
sion arterial,

Los fundamentos de esta teoria ss apoyan en log
resultados de la nefrectomia bilateral y en otras
experiencias como las de KOLFF, descritas al hablar
de la hipertensién renopriva, y en los resultadoS
de la administracién de ciertos extractos renales 3
los enfermos hipertensos.
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Respecto a los resultados de la nefrectomia bila-
teral, ya hemos expuesto lo suficiente anteriormen-
te, e insistir en ella seria incurrir en reiteraciones
que a toda costa queremos evitar.

Las experiencias de KOLFF **, también descritas,
de incluir en el circuito de un perro renoprivo los
rinones de un perro normal, observando como en
estas condiciones se cbtiene una normalizacion de
las cifras de hiperteznsién, parece abonar el punto
de vista de la existencia de una funcién renal dis-
minuidora de la presion arterial.

Que esta funcion es diferente de la excretora, se
demuestra por la experiencia de que*" el aboca-
miento de los uréteres a la cava no causa hiperten-
sion renal a pesar de que la funcién excretora se
encuentra anulada.

En relacién con estos problemas, vemos cOomo
MUIRHEAD * ve que el trasplante de rinones a pe-
rros hipertensos renoprivos les produce una caida
de la tension arterial,

PacE, HELMER y colg. *°, también se muestran par-
tidarios de esta accidn, y asimismo (GROLLMAN Yy
MUIRHEAD %%,

La experiencia de BRAUN y EULER *° de que la co-
locacion en parabiosis de una rata con hipertension
por perinefritis, y una rata normal, basta para me-
jorar las cifras de tensién de la rata hipertensa, pa-
rece también deponer en este sentide.

YOSHIMURA y NEGISHI ® ven la influencia de la
necrosis del epitelio de los tubos contorneados pro-
ximales mediante la administracion de tartrato so-
dico, por via subcutdnea, sobre el posible factor
vasodepresor renal, v observan que tal factor se in-
fluye por la administracion de tartrato en el senti-
do de aumentar a veces bastante. La interpretacion
de este fendmeno es algo oscura,

Otra razon para pensar en la posible existencia
de unas sustancias renales que disminuyen la pre-
sion arterial es la de los resultados de la adminis-
tracién de extractos renales, y asi, WAKERLIN,
JOHNSON y cols. ven que en determinados extractos
renales se pueden encontrar sustancias hipoten-
soras.

GROLLMAN ** también se adscribe a la tesis de
que el rinon fabrica normalmente sustancias depre-
soras, y se funda para ello en la experiencia por él
deserita de prevenir la hipertension por nefrecto-
mia bilateral, mediante el trasplante al duodeno o
a la cava de uno de los rinones extirpados.

I

RELACIONES ENTRE LA HIPERTENSION EXPERIMENTAL
Y LA crLinICA.

Ahora bien, se plantea un problema de un hondo
interés conceptual, e incluso practico, y es el que
se refiere a las posibles relaciones de identidad o
simple similitud, o como han creido otros, total in-
dependencia, entre la hipertension arterial experi-
mental de origen renal y la hipertensién que apa-
rece en la clinica humana,

En este sentido las opiniones son dispares, y asi
nos encontramos con que GROLLMAN® indica que
ambas son idénticas, y aduce como principales ra-
zones el que, en primer término, los factores hemo-
dindmicos son idénticos en ambos procesos; ade-
méas, los hallazgos anatomopatolégicos son simila-
res, el curso clinico es muy superponible e incluso
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en ocasiones responden a igual terapéutica, aunque
otras veces se necesita llegar a la dosis téxica y ni
aun asi se regularizan las hipertensiones experimen-
tales. Examinaremos sucesivamente cada uno de es-
tos tres primeros puntos esenciales.

Los cambios hemodindmicos que principalmente
pueden aducirse en este sentido son: un aumento en
la cifra de presion sistolica, ¥ sobre todo de la dias-
télica; un aumento de la resistencia periférica, de-
bido a constriccion arterial, y con la importante
particularidad de que no estd aumentado el volu-
men cardiaco de expulsion.

El curso ordinario de la enfermedad es similar
también en ambos tipos de hipertension, clinica y
experimental, y consiste generalmente en un aumen-
to lentamente progresivo de las cifras tensionales
sin desarrollarse en las fases precoces, alteraciones
morfolégicas, En otras ocasiones aparece fulminan-
temente un cuadro severo, que se designa con el
nombre de cuadro hipertensivo maligno, ¥y cuyos ca-
racteres no es éste el momento de expresar. Ambas
formas pueden ser reproducidas en la investigacion
animal, variando el grado y la intensidad de la ac-
cion sobre el rifién,

Después de exponer estas caracteristicas. GROLL-
MAN concluye que la hipertensién experimental tie-
ne los mismos aspectos morfologicos y similar evo-
lucién que la hipertension elinica. En otro tra-
bajo, dice textualmente el citado autor®: “Algu-
nos autores se oponen a considerar la enfermedad
en e] hombre como una cosa similar a la inducida
en el animal de experimentacion, Esta aversion no
esta justificada, pues la enfermedad, tal como ocu-
rre espontincamente en el hombre, v es producida
en 2] animal de experimentacion, es idéntica, en re-
lacion con su curso clinico, sus ccndiciones hemodi-
namicas y sus caracteristicas patoldgicas. Por con-
siguiente, la similitud entre las diferentes especies
animales (incluyendo al hombre) son mucho mas
estrechas que en el caso de otras enfermedades en
las cuales no se duda de esta similitud. Las carac-
teristicas basicas del estado hipertensivo, tal como
la reaccion a la deplecion salina, la excrecion de hor-
mona antidiurética, el aumento de liquido extrace-
lular, y sobre todo la reaccion a wvarios agentes te-
rapéuticos, son idénticos en el hombre y en el ani-
mal de experimentacion.” En relacion con la in-
fluencia de los agentes terapéuticos, hemos de ha-
cer constar ¢émo en una publicacién posterior no
se muestra tan optimista, e indica “eémo ** es inte-
resante que ninguna droga manifiesta una poderosa
disminucién de la hipertension arterial experimen-
tal, a menos que se dé a dosis que son fatales para
una gran proporciéon de los animales”,

Por lo que respecta a los hallazgos anatomopato-
légicos, los resultados no son tan claros, y asi nos
encontramos con las investigaciones experimentales
que intentan observar las lesiones experimentales
causadas en los animales mediante la administra-
cion de renina, y asi, MassoN, CORCORAN y PaGE
han podido observar cémo la administracién de los
extractos renales que llevan la renina a ratas he-
chas hipertensas, mediante la administracion de
DOCA, causa un sindrome similar a la eclampsia,
asociado con lesiones vasculares con hemorragias
viscerales, con oclusién arteriolar, degeneracién glo-
merular renal severa y cambios tubulares,

Las lesiones glomerulares se caracterizan por
acimulo intra y extracapilar de una sustancia si-
milar a la fibrina ¥y causa obstruccion de estos ca-
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pilares y de las arteriolas en otras partes del
cuerpo.

Las lesiones no son, con todo,
caracteristicas de las que pueden observars:
nefroesclerosis maligna. El hecho de que se
por medios que dan retencion de sodio, hipertension
y liberacion a la sangre de proteinas de origen re-
nal, les hace suponer a los autores que embornan
directamente con problemas de la patologia vascu-
lar humana.

En conclusion, subrayan eémo las lesiones, aun
cuando no stn exactamente idénticas a las observa-
das en la eclampsia humana, son bastante parecidas
y se pueden reputar como similares.
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Ahora bien, el problema es mas complejo de lo
que a primera vista pudiera parecer. De una parte,
tenemos el hecho, hasta aqui expuesto, de 1a apari-
cion de lesiones vasculares en las condiciones des-
critas, pero de otra tenemos la observacion de que
la renina no causa alteracion alguna en las ratas
normales uninefrectomizadas,

WINTERNITZ, MYLON y cols. ** ven que la destruc-
cién bilateral en perros del rinén por ligadura de
ambas arterias renales, o de los uréteres, daba una
supervivencia muy pequefia, y en estas condiciones
aparecian edemas generalizados, hemorragias y ne-
crosis de los musculos, que era més notable en el
corazon. Los extractos renales que contenian renina
eran inocuos en animales normales, pero causaban
lesiones similares a los de la ligadura renal cuando
se myoctaban a perros nefrectomizados. Creen que
la accién toéxica de estos extractos renales podria
ser causada por una sustancia distinta que la re-
nina.

LEITER, EICHELBERGER y cols. ™ observan que la
inyeccion de extractos renales conteniendo renina
causaba una necrosis notable en el miocardio y he-
morragias en los animales, cuya funcién renal ha-
bia sido muy deprimida mediante constriceion de
ambas arterias renales o bien de ambos uréteres,
Creen que la renina fué el agente t6xico de sus ex-
periencias y ven que los rifiones se encontraban
muy atroéficos,

Subrayan, tanto WINTERNITZ, como LEITER, como
MassoN, la similaridad entre las imdgenes anato-
mopatolégicas obtenidas por ellos y las que se ven
en la fase maligna de la hipertension experimental
¥y en la nefroesclerosis maligna humana,

1.

nas indican las otras posibilidades para llegar a
este mismo fin. Se considera como hialinizacion te-
tal el estado en el cual esta d:sarrollada completa-
mente la arterioloesclerosis.

Respecto a la diferencia que pudiera existir entre
las lesiones arteriales obtenidas mediante la exére-
sis renal bilateral o la hipertensién obtenida por is-
quemia renal, nos encontramcs con que KOLFF, PAGE
y CorcoraN indican como las lesiones arteriales, en
los perros renoprivos se parecen mucho a las lesio-
nes vistas en alteraciones renales, o a las vistas en
hipertensiones hechas sobre la base de la isquemia
renal, o en aquellos animales que se ha desarrollado
a continuacion de una reseccién parcial, como han
podido comprobar en conejos.

Ahora bien, no todos los autores estan conformes
en atribuir una similaridad evidente a las hiperten-
“iones experimentales, en relacién con la enferme-
dad que se observa en la clinica humana, y asi nos
encontramos con que WILSON ** indica que solamen-
te en determinados casos se pusden parangonar las
hipertensiones experimentales a las encontradas en
clinica humana, y que no pueden gratuita y ligera-
mente aplicarse a ésta cunalesguiera conceptos pa-
togenéticos obtenidos en aquélla,

v
LA HIPERTENSION RENAL EN LA CLINICA.
Realmente, el problema de la existencia en la cli-

nica de una hipertensién de génesis renal es asunto
que ha suscitado las mas enconadas controversias
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y materia que en la actualidad se encuentra muy
debatida.

Varias son lag actitudes adoptadas por lgs inves-
tigadores a este respecto. De una parte, los di
aquellos que niegan todo posible factor renal en la
génesis de la hipertension, o por lo menos la ponen
muy en duda, y asi tenemos co6mo HOMER, GOLDRING
y CHaAsIs ™" discuten la posibilidad de que el rifién
intervenga en la génesis de la hipertension arterial,
Comentan que, aun cuando hay isquemia renal en
muchos hipertensos, ¢sta isquemia mas bien que
como causa puede considerarse como consecuencia
de la hipertension, La isquemia es reversible, me-
diante los agentes que causan hiperemia renal, sien-
do el débito sanguines por unidad de tejido renal
funcionante, en los enfermos hipertensos, igual que
en los normales. Concluyen de ello que es poco 16-
gico el suponer que los agentes humorales producen
la hipertension a través de una isquemia de la cir-
culacidén renal para luego asegurar que es esa is-
gquemia renal la productora de los elemzntos humo-
rales que engendran la hipertension,

WiLsoN también pone reparcs a muchos de los
puntos afirmados por los mantenedores de la teoria
renal en la génesis de la hipertension arterial.

Con todo, estos mismos autores no pueden negar
la evidencia de que en muchos casos de hiperten-
gién es la enfermedad renal previa un hecho indu-
dable y que su eliminacién conlleva la curacion de
la hipertension, y asi, HOMER " y cols. afirman qu
de los 76 casos de la literatura por ellos revisados
de hipertensioén con nefropatia unilateral, solamente
resisten la critica la mitad y siete de ¢llos los con-
sideran indudables. De 20 con procesos compresivos
de la arteria renal o de la circulacion intrarrenal,
son cuatro indudables.

RYLAND #! también se muestra partidario de que
en algunos casos ccn hipertension puede haber una
génesis renal.

Enunciaremos a continuacion algunas posibilida-
des de hipertcnsion de origen supuestamente renal.

a) Hipertension con enfermedad rénal unilateral,

Y o RSP

Son multiples las publicaciones de casos en los
cuales se atribuye la hipertension a la existencia
de una previa lesién renal unilateral, preferente-
mente aquellos casos de alteracion de la arteria re-
nal que origina isquemia, y asi nos encontramcs con
que BAUER y FURBER ** describen cémo la obstrue-
cién de la arteria renal puede ser la génesis de una
hipertensiéon arterial. En su caso se asociaba una
nefroesclerosis maligna del rinén cpuesto, por lo
cual es poco valorable.

Apams ¥ por su parte, y sus colaboradores, re-
fieren dos casos de oclusion de la arteria renal aso-
ciada con hipertension.

BrackMAN indica como la arterioesclerosis con
obstruccién parcial de la arteria renal principal se
acompana de hipertensién.

De igual opinién se manifiesta BEN-ASHER '" y
MALISOFF 7,

(GRODMAN #* ve la presentacion de hipertension ma-
ligna asociada con oclusion de la arteria renal uni-
lateral.

FREEMAN y HARTLEY *° indican asimismo que se
puede asociar la isquemia renal, en alguncs casos,
con la hipertension arterial en la clinica humana.

YuiLe *7 discute la posible relacion entre casos de
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rjpslruccién parcial de la arteria renal e hiperten-
sion arterial,

RIGS y cols. " ven, por su parte, la posibilidad de
que la disminucién de flujo renal lleve aparejada
una hipertensién,

I‘IU]-'i:'M:\N.\’ " también discute la posibilidad de
esta genesis ¢n un caso con aneurisma de la aorta
descendente.

BLAND, MARONS y WASSERMANN * deseriben un
caso de hipertension maligna secundaria a la isque-
mia renal,

PERERA y HAELING ''*, por su parte, deseriben re-
cientemente las caracteristicas clinicas de la hiper-
tension asociada con enfermedad rznal unilateral,

b) La glomerulonefritis con esclerosis renal se-
cundaria,

Esta afeccidn es indudable que origina hiperten-
sion arterial, Podra ciertamente discutirse ¢] meca-
nismo a través del cual tiene su expresion esta le-
sién renal, pero es una realidad tan indudable en la
clinica diaria que renunciamos a revisar literatura
alguna sobre el particular, pues el hacerlo seria su-
perfluo e innecesario, El insistir sobre este punto
serfa tratar de demostrar un axioma de todos cono-
cido, pues ya desde VOLHARD y FAHR es un hecho
indudable la hipertension por ellos llamada “blan-
ca”, que luego en muchas ocasiones se ha super-
puesto a “maligna”,

¢) Luas piclonefritis,

Han sido las pielonefritis otros procesos en los
cuales se han inscrito las hipertensiones arteriales,
y asi, nos encontramos con que BUTLER '° indica al-
glin caso en el cual una pielcnefritis fué la causa
de la hipertensién, eomo sz pudo demostrar, median-
te la extirpacion del rinén pielonefritico, la cual
produjo la curacion de la hipertension.

Otros procesos se han deserito también como cau-
santes de la hipertensién de origen rznal, y asi nos
encontramos con que ademas de las insuficiencias
de riego, las enfermedades médicas, y las piclone-
fritis, que son los prinecipales grupos, el ritén hipo-
genético, los hematomas perirrenales organizados y
distintos procesos urolégicos, pueden ser causa de
hipertension arteria] de origen nefrégeno.

La revision de la literatura en estos aspectos se-
ria, sobre poco 1til, excesivamente prolijo, y la enu-
meracion de publicaciones seria poco provechosa;
pero no queremcs terminar este apartado sin hacer
referencia a dos aspectos en relacién con este po-
sible papel del riién en el desencadenamiento de al-
gunas hipertensiones arteriales. En primer término,
algunos de los casos en los cuales la extirpacion del
rifién alterado permitié una recuperacién de las ci-
fras tensionales a sus valores normales, ¥ en se-
gundo término, comentar, siquiera sea brevemente,
la estadistica comparativa de la incidencia de hi-
pertensiéon en sujetos con afecciones renales y en
sujetos sin tal enfermedad.

En primer término, es interesante el considerar
las estadisticas de incidencia de la hipertension en
enfermcs con una afeecion renal de las que se han
indicado que pueden originar hipertension arterial,
o0 mejor aun, enfermedad urologica, pucs en las es-
tadisticas también se incluyen aquellos otros casos,

I
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con lesién urolégica sin alteracion primaria renal.

Entre las estadisticas que parecen indicar una
mayor incidencia de la hipertensién en enfermos de
este tipo nos enczntramos con la de BraascH, WAL-
TERS y cols, '"' y asimismo la de BAGGENSTOSS ¥
BARKER.

SMITH 12, por su parte, indica que en los casos de
pielonefritis la estadistica de mayor porcentaje de¢
hipertensiones, en relacién con los grupos controles,
parece ser efectiva, y asimismo se puede ver esta
diferencia en casos de atrofia renal.

Por otra parte, del estudio de la incidencia de
las enfermedades urologicas en el grupo de enfer-
mos hipertensos, tratando de ver si hay una mayor
frecuencia en sanos, se deduce, segiin SCHROEDER ¥
colaboradores '*, estudiando 250 hipertensos, que
hay un 45 por 100 de enfermedades, de las cuales
el 24 por 100 son anomalias unilaterales.

RATLIFF ¥y NESBIT '™ ven que el 8,9 por 100 de
2,055 hipertensos tienen alteraciones urclogicas.

RATH y RUSSEK '"", por su parte, ven en 6.044
hipertensos que solamente el 10,7 por 100 tienen
afecciones urologicas o renales,

CHAssIs v REDISH '*%, por su parte, estudian la
funcién renal separadamente, en ambos rifiones, de
enfermos hipertenscs para ver si pueden objetivar
alguna diferencia entre ellos, y ven que en 21 ca-
gos por ellos estudiados son superponibles las fun-
ciones de ambos rinones separadamente,

De lo dicho podemos deducir, siguiendo a WaAY-
MaAN y FERRIS ', de guien tcmamos algunos de los
datos que anteceden, previa consulta con sus refe-
rencias originales, que el 10 por 100 de los hiper-
tensos tienen alteracién uroldgica, cifra que no es
superior a la encontrada =n los otros grupos con-
troles de enfermos.

Las estadisticas tampoco son mas optimistas en
lo que hace relacién a una mayor incidencia de la
hipertension en enfermos renales que en enfermos
de otro tipo de afecciones, y asi, a pesar de las ci-
fras optimistas citadas por BRAASCH, BAGENSTOSS ¥
SMITH, tenemos otrcs autores que indican resulta-
dos mas bien contrarios, y asi, HYNES y LANDER
refieren una estadistica de 244 enfermos con enfer-
medad urologica e indican cémo en ellos la inciden-
cia de la hipertension antes y después de la prime-
ra observacion de su enfermedad fué practicamente
la misma que en un grupo control de 790 enfermos
sin enfermedad urologica.

GOLDRING y CHASSIS ''°, entre 2.928 enfermcs, ven
que el 26 por 100 son hipertensos, y en 433 autop-
sias elegidas al azar ven que la hipertension tiene
frecuencia del 26,5 por 100. En el grupo de enfer-
mos renales citados por estos autores, que compren-
de un total de 585 casos con enfermedad rena] uni-
lateral, la incidencia de la hipertension es solamen-
te de 24,2 por 100,

PEARMAN '!"! y cols. indican, por su parte, cémo la
incidencia de la hipertensién en enfermos afectos de
pielonefritis no es superior a la inecidencia en enfer-
mos corrientes sin enfermedad renal. Sus estadis-
ticas se basan en una serie de 500 enfermos con pie-
lonefritis uni y bilateral, en los cuales ven una in-
cidencia de hipertensiéon en el 9 por 100 de los ca-
808, y en dos grupos de 500 controles, el primero
de ellos con el fin de escoger una enfermedad aleja-
da de posible sospecha de relacion genética con la
hipertension, como es la gota, sin asociarse al hi-
pertiroidismo, observando en él una incidencia de
1a hipertensién en el 10 por 100 de lcs casos, o sea,

REVISTA CLINICA ESPANOLA

S0 junio 1855

incluso ligeramente superior a los casos con pielg-
nefritis. El otro grupo control, elegido también por
estos autores, es el de 500 enfermos afectos de co-
lecistopatia, y en ellos la incidencia de la hiperten-
sién es del 7 por 100, cifra que no es estadistica-
mente inferior a la observada en enfermos con afec.-
cion urologica.

Ahora bien, el que estadisticamente no exista en
todos los cascs una diferencia apreciable entre la
incidencia de la hipertension en enfermos urolégicos
en relacién con los restantes grupos de enfermos,
ni de la incidencia de las enfermedades renales y
urolégicas en la hipertension en relacion con los
otros grupcs de enfermedades, no quiere deeir que
la enfermedad renal no origine en algunos casos hi-
pertension arterial, y asi nos encontramos con que
ademas de los casos citados anteriormente y de lag
valiosas opiniones citadas al principio de este pun-
to, nos encontramos con que existe un argumento
decisivo para afirmar este papel genético renaj en
el origen de algunas hipertensiones arteriales, y es
el de la prueba terapéutica, y asi, si la extirpacion
del rinon enfermo o la correccion de la anomalia
urolégica bastan para curar la hipertension, se pue-
de sin duda alguna establecer una relacion de causa
a efecto.

En este sentido son bastantes las observaciones
referidas, v asi nos encontramos con que ALCALA
SANTAELLA ''? encuentra un caso de curacion de una
hipertension tras nefrectomia de un rifidén hipoge-
nético. JIMENEZ Diaz ''* refiere dos casos, y DE MI-
GUEL ''* refiere otro, de curacién de la hipertension
tras correccion del defecto renal,

HowARrD, BERTHRONG; GOULD y YENDT ven seis
casos de enfermedad renal unilateral que se mejo-
ran grandemente, mediante la extirpacién del defec-
to renal, hasta el punto de mejorarse grandemente
en sus cifras tensionales, e incluso varios de ellos
normalizarse totalmente,

RANDERATH y BOHLE ' refieren dos casos de hi-
pertension arterial renal curada con la nefrectomia,
y cita la experiencia de BORNY y SUBY de un gran
porcentaje de hipertensos mediante la correccion
del defecto renal, aun cuando el propioc RANDERATH
no se muestra tan optimista ni mucho menos,

Las comunicaciones de casos aislados son muy
numerosas en la literatura y su enumeracién deta-
llada no tendria utilidad, pero queremos hacer al-
gunas referencias en este sentido y asi vemos como
BUTLER """ vy ZOLLINGER refieren casos en este sen-
tido.

WayMaN y FErriIs '* refieren cuatro casos ope-
rados, en tres de los cuales la intervencion fué muy
eficiente.

Howarp, FORHES y cols. ' comunican un caso
de aneurisma de la arteria renal izquierda con hi-
pertensién, curada mediante la extirpaciéon de 1a
malformacion,

RATLIFF y NESEIT '*! refieren que de 49 casos con
nefrectomia ven una curacién de 17 de ellos, es de-
cir, el 34,6 por 100; seis casos de resultados cues-
tionables y 26, es decir, el 53 por 100, fallan. Los
casos referidos son ocho pielonefritis, 11 hidrone-
frosis y siete pionefrosis calculosas.

PERRY "7 indica que obtiene la curacién en dos
casos de hipertension maligna extirpando un rinon
con infartos y areas de atrofia tubular,

BARKER y BRAASCH 1'* ven 61 enfermos de hiper-
tension; operan un riién enfermo, viendo resul_tfl‘
dos buenos, en lo que se refiere a la normalizacion
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de sus cifras tensionales, en 25 casos, es decir, el
41 por 100. En 10 enfermos, es decir, el 16 por 100,
los resultados son solamente regulares, v en 26, es
deeir, el 43 por 100, mueren los enferm:s o no se
producen disminucion de las cifras tensionales.

SHEA y cols. """ ven la curacién de una hiperten-
sion tras extirpacion de un rifion con una trombo-
sis de la arterial renal,

GUIMON '* ve la curacion de una hipertension ar-
terial por nefrectomia del rinén hidronefrotico,

VALLS SERRA '*! ve asimismo la curacién de una
hipertonia tras extirpacion de un rinén con esclero-
sis renal,

CRONWELL ' cita un caso de hipertension por
oclusion parecial de una arteria renal curada por ne-
frectomia y MALISSOFF y cols. también refieren ca-
sos similares.

Dz todas estas comunicaciones y otras muchas
(que se pueden encontrar en la literatura, parece des-
prenderse la evidencia, que hoy en dia no puede ser
negada por nadie, de que en algunos casos, cierta-
mente poco frecuentes, pero no por ello menos indu-
dables, la lesion renal puede originar una hiperten-
sion arterial en clinica humana, y que esta hiper-
tension dz la clinica se puede curar mediante la ex-
tirpacién del rinon afeeto en algunos de los casos.

Ahora bien, a través de qué mecanismo la lesion
renal puede desencadenar una hipertension arterial
es materia de sumo interés, pues podria ser un ca-
mino para evitar que se instaurara en estos sujetos
la enfermedad hipertensiva,

En este sentido, se sugiere que es la formacion
de renina, o bien la supresion de la fabricacion de
sustancias depresoras por el rifidén, o por forma-
cion de ciertas aminas por el rinén, el mecanismo a
través del cual este érgano actiia sobre la presién
arterial,

En estos ultimos sentidos tenemcs como Moos
por una parte '*' y GROLLMAN por otra, ven que la
hipertension experimental en perros se mejora gran-
demente por un prineipio dssconocido que esta pre-
sente en el higado de ciertos peces en cantidades
variables e inconstantes, y tiene la ventaja de ser
activo por via peroral con aceion hipotensora en la
hipertension arterial renopriva experimental.

Asimismo ve que la paredrina, una amina preso-
ra y vasoconstrictora, administrada por boca, es
también hipotensora en estos casos.

Realmente, todo esto es un poco vago y poco con-
creto por el momento, pero hay autores que opinan
que puede existir cierta similitud, si no de identi-
dad, entre estas sustancias y la hipotética sustancia
depresora de origen renal,

La existencia en los enfermos hipertensos de un
aumento de renina circulante ha sido muy investi-
gada, y la conclusién a que parecen inclinarse en
la actualidad todos los investigadores es la de que
no existe un aumento ostensible de la renina.

En este sentido, DEXTER ve un aumento de reni-
na €n la vena renal de cuatro enfermos con hiper-
tension arterial aguda, mientras gue en casos de
hipertensiéon erdnica no se ve aumento (HAYNES).

RANDERATH ' revisa la literatura en este sentido
¢ indica como parece que la tendencia actual de la
mayoria de los investigadores ¢s a indicar que cier-
tamente la renina no juega un papel importante en
la génesis de la hipertension arterial. Si acaso, se-
gin indica WiLson *2, la renina tendria una cierta
importancia en el desencadenamiento de la hiper-
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tensién aguda, pero en la hipertensién crénica no
tiene papel alguno.

Un método que puede abrir mucho campo a las
investigaciones en e] sentido que nos ocupa, y que
puede servir para valorar la influencia de la renina
en la génesis de la hipertension arterial, es la posi-
bilidad, descrita por WAKERLIN y cols. %2, y que ya
ncs ocupd paginas atras, de utilizar las propiedades
antigénicas de la renina para obtener un anticuerpo
antirrenina que anulando la renina circulante en el
organismo sea capaz de determinar disminuciones
de la presion.

Estas experiencias, que ya referimos en detalle
en su momento, se encuentran en la actualidad en
plena fase inicial, sin pasar todavia de ser simples
buenos deseos en la clinica de la hipertension.
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ORI1GI

LA GLANDULA PRESORA EN LA HIPER-
TENSION UROLOGICA

C. JIMENEZ DiAz y M. MORALES PLEGUEZUELO.

Institute de Investigaciones Clinicas y Médicas,
Madrid,

A pesar de los brillantes avances obtenidos
en las ultimas décadas acerca de la produccién
de renina, por el rifién, de GOLDBLATT, y el me-
canismo de génesis, a expensas del mediador
plasmatico de la hipertensina, numerosos pun-
tos esenciales han quedado irresueltos. Log es-
tudios ulteriores de GROLLMAN y cols. ', asi
como los nuestros * y los de otros autores, in-
dican que la extirpacién bilateral de los rifo-
nes en el perro y en la rata, si los animaleg vi-
ven suficiente tiempo, origina una hipertensién
arterial que se acompafa de importantes lesio-
nes del corazon y las arterias. La implantacién
de un rifién en el circulo del animal hipertenso
nefrectomizado, hecha en su sitio normal (no,
en cambio, si es en la pata), hace descender de
nuevo la hipertension (KOLFF y PAGE ¥). Todo
esto demuestra que el rifién puede liberar sus-
tancias hipertensoras y asimismo destruir sus-
tancias que elevan la presion. Esta actuacion
en ambos sentidos es un apoyo decisivo a la
tesis de una intervencién fundamental del rifién
en la regulacién de la presion arterial, Lo que
no esta ni mucho menos claro es hasta qué pun-
to en las hipertensiones de la clinica humana
la patogenia deriva del rifion y si se trata de
una sobreproduccion de renina o de un déficit
de su funcién presolitica: todavia no ha podido
demostrarse de forma inobjetable el aumento
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de renina o hipertensina en la sangre de los hi-
pertensos.

Hay, no obstante, en la préctica clinica un
tipo de enfermos en los que se puede adoptar
un punto de vista concreto en esta disyuntiva:
cuando se presenta una hipsrtensién en un en-
fermo con lesién unilateral del rifién y la extir-
pacion de este 6rgano normaliza o hace descen-
der notablemente la hipertensién. Tales casos
no son muy corrientes; con la mayor frecuencia
la extirpacién del rifién afecto hace descender
de momento la hipertension, pero pronto vuelve
a elevarse; otras veces no tiene ni ese efecto
pasajero. Esto no puede sorprendernos, porque
también ocurre en el animal con pinzamiento
unilateral seglin GOLDBLATT, en el cual, pasado
cierto tiempo, la extirpacién del rifién pinzado
ya no suprime la elevacién tensional obtenida.
Asimismo, en la clinica, la extirpacién de un
cromafinoma ya existente desde cierto tiempo
puede no suprimir la hipertensién. Se ve que
cuando el estado hipertensor perdura lo bas-
tante se hace irreversible, independientemente
ya de la supresién de la lesién del érgano que
actué como “glindula presora” por la entrada
en juego de otros mecanismos secundarios, Nos-
otros contamos con cinco casos en los que h'e-
mos obtenido la supresién de la hipertension
después de extirpar un rifibn afecto (pielone-
fritis, hidronefrosis con nefritis intersticial, ri-
non hipogenético). Cuando se da un caso en el
que esto ocurre, no hay duda de que el rifion
se habia transformado en “glandula presora”;
aqui no cabe pensar que se trata del déficit de
su funcién destructora de sustancias hiperto-
négenas, porque hay otro rifién normal, y por-
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