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INTRODUCGCCIDN,

El sistema renine-angiotensina- aldosterona, es un regulador im-—
portante de la fisiologfas cardiovascular en el ser humano. Junto con el -
5istema.neruicso adféné}gico. la funcidn renal, la respuassta isguemice —-—
del sistema nervioso central, los guimio y baroreceptores, el sistema.re-
ning-angiotensina desemperian ur papel crucial en el control de la presidn
qrterial.

Desde hace aproximadamente uéa década se han identificado siste
mas locales productores de renina, semejantés al producido en el aparato
yuxtaeglomerular. 5in embargo la furncldo de estos microsistemas no estén -
ain aclaradas, sungque existen datos gue sugieren que juegen un papel im—

portante.

Dentro de los sistemas locales que actualmente se conoce, exis-
te la presencig‘de renina, se encuentran; en las célulaz yuxtaglomerulg-—
res del rifdn, en la corteza suprarrenal, en las gldndulas salivales, cé-
lulas del misculo liso arterial, célule endotelisl wvascular:, en el cere——

bro, en las cé&lulas de neurcblastoma cultivades y en el miocardio.

En 2l cerebro, un sistema local renina-angiotensine pudiera te-
ner acclones multiples. En modelos animales le inyeccidn intreventricular
de angiotensina IT aumente la presidn arterial y estimula la liberacién de
vasupresina y produce sed. Se ha descubierto ANA mensajero (mHNA] de reni
na en tejido cerebral y renina inmunoreactiva en el cerebro, esto apoyado

por un grupo de investigadores,



K
Las enfermedades de los vasos senguineos del sistema nervioso ~
ocupan 8l primer lugar entre los padecimientos de dicho sistema en el pa-

ciente adulto.



GENERALIDADES.

FISIOLOGTA:

Lé renina es una proteasa dcidae sintetizeda y secretade en los
grénulug da las c£lulas yuxtaglumérulﬂres gue rodean las arteriolas afe—
rentes de los gldmerulos corticales, en respuesta a diversos estimulos.
Se sintetiza inicielmente como preprorenina, que es convertida en renina
a nivel renal y plasmatico.

Existen varios factores gue estimulan la liberacidén de renina y -
entre elles se encuentran la disminucidn de la presidn de la arteria re—
rnal y la disminucidn del aporte de sodio a la mdcula densa, Mds reciente—
mente se han encontrado, tambien relacidn con el énion cloruro gue fre—
cuentemente acompaiia 8l sodio. La estimulecién beta adrenérgica tiende a
aumentar la liberacidn de renina, mientras gue los blogueadores beta adre
nérgicos tienden a disminuir. Los agonistas alfa 11 edrenérgicos de ac——-—
cidn central occasionan disminucldnm en la produccitn de renina; la angio--—
tensina II inhibe directemente la liberacidn de renine; las concentracic-

nes bejas de potasio estimulen la produccidn de renina.

El factor més importante conocldo desde los trabajos de Gold—-—

blatt, es sin duda la isquemia de la arterie renal.

Una vez elaborsda en la circulacidn la renina, cctia sobre su -
sustrato anglotensipogeno, una gldbulina alfa II, sintetizada en el higa-
do, comunmente conocida como “sustrato de renina", separando una unidn —
leucil-leucine para liberar un decapéptido, que es el denominado angioten
sina I, esta es convertida por accidn enzimdtica en octapéptido angioten—

sina II, mediante separacidn de los dos aminodcidos C terminales, esta =-



conversidn es realizada por una peptidilpéptido hidrolesa (1la llamada en—
zima convertidors). La engictensina IX es el més potente compuesto presor
elaboraedo en el organismo y ejerce su accidn presora mediante un éfectn -
directo scbre la musculatura arteriolar lisa. Ademds la angiotensina II
es un estimulo poderoso directo para la produccidn dé aldosterona en la -
éona glomerular de la corteza suprarrenal., La principal eccién de la al-
dosterona es la conservacidn de sodio y cloruros y la escrecidn de iones
potasio e hidrogeno por el epitelio tubular renal.

Con los estudios clinicos gue se indciaron en la década de los
70', por el Dr Laragh, se demostrd gue la participacidn del sistema reni-
na angiotensina aldosterona, en los pacientes con Hipertensidn Arterial -
Esencisl es de eproximadamente en 85% de las cesos y que puede declirse ——
que interviene como factor fundamental en todos los casos de hipertensidn

renovascular,

El estudio del sistema renina-angiotensina nos ha permitido a--
preciar la existencia de sistemas loceles en varios tejidos. Aunque la ac
tividad enzimatica de tipo renins se descubrid hace 30 afios o més en teJji
dos como pared arterial, dtero y gléndulas saliveles, faltaba lograr la -
purificacidn de le renina y el desarrollo de anticuerpos especificos anti
rrenina para pndér aclarar la verdadera naturaleza de esta actividad.
Hasta ahora se ha sefialado la presencia de renina en células yuxteglomery
lares de rifién, corteza suprarrenal, glédndula salival, células producto-—
ras de prolectina y de hormona 1uteinizan;e de la hip6fisis, en células -
del misculo liso arterial, en la célula endotelial vascular, en cerebre, -

en cflulas de neuroblastoma cultivaedas y en el miocardio.



Un grupo de investigadores ha demostrado la sfntesis de renine
por células musculares lisas de arteria canina cultivada sugiriendo 1a pa
sibilided de gque en clertas circunstancies las célules musculeres lisas -
arteriales en una v otra red vascular pusden sintetizar renina y secretar
esta enzima angictensina II producida intracelularmente, con 1o cuel se —
fegularia 21 torno vascular loecal. Le vasoconstriccisdn pudiera estar médig
da, por la interaccidn de angiotensina II con receptores del misculo vas-~
cular, o por eccidn paracrina sobre nervios vecinos, causando un aumento
de liberacitn de catecoleminas. Es posible que la reninma o la angiotensi-
na II aobtenideas del plasma a, de hecho, la angiotensime II secretada por
células musculares lisas del endotelio o vasculares, intervengan en la re
gulacidn del tono vascular.

Asi mismo se ha descublerto angiotensinogeno en el cerebro, y -
parece probable la existencia de un sisteme cerebral de renina-esngiotensi
na con efectos importantes sobre la presidn arterial y el equilibrioc hi—

drico.



OBJETIVO,

Demostrar si existe relacidn entre el sistema renlna angiotensina oldos-

terona y los paclientes que presentan enfermeded wvascular cerebral oguda.



MATERIAL Y METODDS .

Los sujetos que integraron este estudia, fueron captedos en el -
‘periodo comprerdido del 2 de julio el 15 de noviembre de 1588, en el hospi
tal Regional “Gral., Ignacio Zoragoza" del IGSSTE. LA e

Fueran un total de 25 pacientes de los cuales 14 fueron humbreé
y 11 mujeres. Estos pacientea fueron tomados a2l azar y 4 quien se les ——
diagrosticara enfermadad wvascular cerebral aguda. Fueron detectedos en el
servieio de urgenciss sdultps de dicho hospital, ¥y a avien se le realizd -
historia clinica, asi como lz toma de nuestra sanguinez, para la deterni-—
naclén de actlvidad plasmdtica de renina y aldostercna , ademds se proce-

dia o la recoleccidn de orina de 24 hrs,, para la cuantificocidn de sodio.

Le actividad plasmitica de renine se deterwind en forma cuanti--

tativa por radioirmunoandlisis por la generacidn deo angioctensing I,

La determinacidn de aldosterona se realizd por la medicidn cuan

titativa de los niveles plasméticos de estd hornona.

Estos dos tipos de determinaciones se 1levaron acebo en medici-

na nuclear del H., Regional "Lic. Adolfo Lopez Matens" ISSSTE.

Los niveles nomales de lo actividad plasmética de renina fue-—-—

ron de 3.3 + 0.83 rng/ml. en pacientes no ambulatorios,

Los niveles de cldosterona en roposo fueron de de 1 a 16 ng/dl.

.
‘
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RESULTADDSE.

De los 25 paclentes gque ingresaron con enfermedad vascular cere-
bral sguda el 52 % presentaron menifestaciones de afectacidn del hemisfe——
rio cerebral derecho y el 48 % manifestaciones de afectacidn del henisfe—

rio cerebral izgquierdo.

& pacientes referian historia de hipertensidn arterigl sistémi-
ca, 7 cbn antecedente de ser diabétices, 6 con atngue oclusive vascular ce
rebral previo y 2 con cardiopatfa aterosclerdtica. Lps pacientes diabéti--
cos tambien cursaban con hipertension arteriel sistémica, @ pacientes hi--—
pertensos tenian antecedente de enfemnedad vascular cerebral previo y 2 pa
cientes con hipertensidn tenion antecedente de cardiopatia y enfermedad —-

vascular cerebial previa.

La presidn a su ingreso fue de una media de 152/992 mmHy con un -

promedio de edad de 44 afios { 4 a BS afios ).

El diagnfistico de enfennedad vascular cerebral tanto trombotico
como hemorrdgico se realizd por clinica, en ocaciones por caracteristicas
del lfiguido cefaloraguides y en solo dos casos par tomografia axial compu-

tarizada de craneo.

El rango de la actividad plasmédtica de renino en pacientes con —
trombosis cerchral fue de 0.15 @ 24 ng/hl/hr y en pacicntes con hemorragia
cerebral de 35.1 a 288 ng/ml/hr con una media de 10 ng/ml/hr y de 102.88 -

ng/ml/hr respectivamente, con una P = 0,01

Los niveles de aldosterona en pacientes con trombosis cerebral -

osilaron de 0,2 a 20 ng/dl con una media de 7 ng/dl; y en los pacientes ——

3]



con hemorragias cerebral 1os niveles osilaron de 0.0 a 44 ng/dl con una me—

dia de 15 ng/dl otteniendose una P = 0.01

Fuih TESIS HO DEBE
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TABLA Nouo, 1.

VALORES OE LA ACTIVIDAD DE RENINA PLASMATICA,

Fa FA oh Fa%

0~ 29 13 i3 52 52%
a0 - 5B 6 21 3% aash
89 — 87 1 22 ash 88%
88 - 116 0 22 o B88%
117 - 145 0 22 0 88
146 — 174 o 22 4] 88%
175 — 203 0 22 0 8a%
204 - 232 o 22 gs] a8
2333 - 261 1 23 4% 9%
262 - 288 2 25 8% 100%
15ga.
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‘TABLA No.. 1II.

VALORES DE ALDCSTERONA PLASWATICA,

Fa FA o, Fa%

0- 8 16 16 Bath GAY%
9 - 17 2 18 8% 72%
18 - 26 5 23 20% 92%
27 - 35 o 23 0 92%
a5 ~ a4 2 25 8% 100%
1988.
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DISCUSION.

En la actualidad se sabe que hay una perticipacidn del sistema
renina anglotensina aldosterona en los individuos con hipertensidn arte-
rial esencial hasta en un 85 % de los casos y gque es un factor fundamen—
tal en la hipertensidn renovascular. Tambien se tiene conocimiento de la
existencia de sistemas loceles renina angiotensina como en el caso del —
sistema renina angiotensina cerehral gue puede tener multiples acciones
aun no bien definidas como en el caso de la isquemia cerebral por oclu—
5i6n, en donde es aclivada la angiotensina IT sstimulando el desarrollo
de circulacidn colateral, reducicndo de esta manera la severidad de la -

isguemia cerebral focel { comprobadeo en modelos animales }.

Nugstro estudio se propuso buscor si existie alguna relacion en
tre los niveles de la actividad de renina angiotensina aldosterona y la
existencia de enfermedad cerebral vascular aguda trombdtica o hemorrogi-

ca principalmente.

Encontremos que elfectivamente en 25 pacientes gque presertaron -
proceso vascular cerepbral trombdtico u'hcmurrégico. lps niveles de reni-
na plasmdtica se encontraban elevedos, siendo méas significativa la eleva
cidn en los pacientes con proceso hemordgico. Esta elevacidn se encontrd
tanto en pacientes hipertensos comb en aguellos gue no contaban con ante
cedentes de hipertensidn arterial, Lo gue sugiere la posibilided de gue
exista un factor que desencadene dicha elevocidn de la activided de la -

renina plasmética en un sistema cerebral local.

Nuestras resultados mostraron que los pacientes con niveles de
actividad plasmétice de renina elevados fallecieron y correspondiercn a

los pecientes con enfermedad cerebral vascular hemorrdgica independiente

13
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mente de que haya tenlido antecesdente o no de hipertensidén arterial. En——
contramos una sensibilidaed del 100% de activided plasmética de remina —-
cuando esta es igual o mayor de 20 ng/ml para hacer el diagndstico de he
morragia cerebral, y ura especificidad del 76 % con una exactitud del —

88 %.

Por 21 momento no sabemos si la actividad plasmética de renina
dependa de factores locales cerebrales o corresponda a renina del épara-—

to yuxtaglomerular.

No hubo correlacidn de eldosterona y renina, asi como tampoco

de la ectividad plasmética de la renina y presidén arterial media.



1,

CONCLUSIONES,

El nival de la actividad plasmética de renina se encontrd elevada en

la mayoria de los pacientes del presente estudin,

La actividad plasmitice de renina fue mayor en la enfermedad wvascu——

lar cercbral de tipo hemorrdgico gue en el trombdtico

Los pecientes cursaron con elevacidn de la activided plasmdtica de -~
rening independientemente si tenian o no anlecodente de hipertension

arterial.
Le ectividad plasmitica de renina igual o mayor a 20 ngﬁnl da la cer
teza diagndstica en un 100 % de enfermeded vasculer cerebral de tipo

hemorrdgico en relacion al de tipo trombdtico.

La probabhilidad de detectar enfermedad vascular cerebral de tipo he-

morrédgico es de un 76 %.

15
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