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RESUMEN

En este estudio se hace una c¢omparacisén de las
caracteristicas de las arteriolas de rifién y encéfale en indivi-
duos con hipertensidn arterial esencial y en individuos sin esta
enfermedad. Se revisaron 34 casos de autopsia de sujetos hiper~
tenses y 33 casos controles. Se observaron en ambos grupos
laminillas de encéfalo (masas grises o hipocampo) y corteza
renal. Se obtuvo el didmetro y el espesor de la pared de las
arteriolas renales y cerebrales para calcular el fndice
didmetro/grosor de pared (D/P) de las mismas. A través de un
an&lisis de varianza se compararon los promedios de los indices
D/P en arteriolas renales y cerebrales de hipertensos y con-
troles. Ademds se evalué la presencia o no de hialinizacién,
duplicacidén de la elastica e hiperplasia de la media.

En individuos hipertensos, el indice D/P de arteriolas
renalas fue menor que en las cerebrales con una diferencia
estadisticamente significativa entre ellos (p < 0.05). Al compa-
rar los indices D/P de arteriolas entre hipertensos y controles
se observé que fue menor en los vasos de hipertensos con una
diferencia estadisticamente significativa (p < 0.05). La hiper-~
plasia de la media fue el Gnico cambio cualitativo en el gue
existi6é diferencia estadisticamente significativa entre los vasos
renales y cerebrales de hipertensos.

Los resultados obtenidos reflejan gue hay mayor dafio en
arteriolas renales gque cerebrales en sujetos con hipertensién

arterial esencial.



I. INTRODUCCION

La hipertensitn arterial sistémica es una enfermedad de
distribucién mundial. Segin la Organizacién Mundial de la Salud
existe hipertensién arterial cuandc la presién sistélica es mayvor
de 160 mmHg y la diastélica mayor de 90 mmHg. Aungue ninguna
lectura aislada de presién arterial debe ignorarse, para mejorar
la certeza diagn6stica deben efectuarse por 1o menos dos lectu-
ras y promediarse (1).

se pueden usar diferentes criterios para clasificar a 1la
hipertensién arterial, por su gravedad, por su causa é por las
concentraciones de renina plasmitica entre otras. De acuerdo a su
gravedad, la hipertensién artaerjal sistémica se clasifica en:
leve cuando la presién arterial diast6lica varia entre 90 y 104
mmHg, moderada entre 105 y 114 mmHg y grave cuando es mayor de
115 mmHg (2) -

El término hipertensién arterial maligna se utiliza para el
sindrome de encefalopatfa y retinopatia que por lo general se
asocia con una presién arterial diagt6lica por arriba de 140
nmHg. Ademés del valor de la presién arterial otros factores gque
pueden determinar la gravedad de la misma son el dafic vascular
que se refleja por la disfuncibn del érgano afectado, y cuéntos
otros factores de riesgo para un trastorno cardiovascular prema~
turo estan presentes.

Pe acuerdo a la causa se puede clasificar de la siguiente

manera:



HYIPERTENSION SISTOLICA Y DIASTOLICA
Primaria, esencial o idiopa!:icé
Secundaria

Renal
Enfermedad del parénquima
Renovascular
Tumores que producen renina
Renopriva
Retencién primaria de sodio
Endocrina
Acromegalia
Hipotiroidismo
Hipercalcemia
Hipertiroidismo
Suprarrenal
Cortical
Cushing
Aldosteronismo primario
Hiperplasia suprarrenal
Medular
Feocromocitoma
Tumores cromafinicos
carcinoide
Coartacifén de la aorta

Inducida por el embarazo



Asociada a trastornos neurolégicos

Aumento del volumen intravascular

HIPERTENSION SISTOLICA

Aumento del gasto cardiaco

Rigidez de la aorta.
Hipertensidn esencial

Segdn la Organizacién Mundial de la Salud el término de
hipertensién arterial esencial debe restringirse al todavia no
identificado trastorno (o trastornos) fisiolégico que conduce en
Gltima instancia a la elevaci6n de la presién diastélica y sis-
télica, a alteraciones anatémicas en el arbol vascular y a una
alteracién funcional de los tejideos afectados (3).

Se considera una entidad clinica en la cual un mecanismo
presor desconocide inicia la vasoconstriceildn arteriolar, la
elevacién de la presidén arterial y las secuelas vasculares.
Existen varias hipétesis que pretenden explicar la hipertensién
esencial.

a) Autorreguladora

Se ha supuesto que el patrédn de gasto cardiaceo alto es
atribuible a un aumento en la contractilidad cardiaca por una
conduccién cardioadrenérgica alta (4).Con el aumento del gasto
cardiaco los vasos se contraen reduciendo el flujo sanguineo que
posteriormente se mantiene asl por la rapida induccidn de engro-

samiento de la pared de los vasos de resistencia.



El lecho vascular es menos distensible en la hipertensién
(5); si hay menor adaptacién vascular al principio del proceso,
esta podria ser la causa de una amplificacién de los efectos
hemodindmicos de cualquier carga de volumen a la cual estén
expuestos los hipertensos. La presencia de un volumen inicial=-
mente expandido de plasma y de liquido extracelular es bisica
para la mayor parte de las teorias sobre la fisiopatologia de 1la
hipertensién primaria, pero en la mayor parte de las investiga-
ciones hechas con hipertensos su volumen es menor que en sujetos
normales. En estudios donde se han medido el volumen y la resis-
tencia periférica se ha encontrado una correlacién negativa (6).
De igual forma mientras mayor es la presién arterial menor es el
volumen plasmético. Una explicaciédn del volumen disminuido pu-~
diera ser el desplazamiento de liquido a través del lecho capilar
hacia el espacio intersticial en’concordancia con la presién
elevada de filtracién capilar. Mientras mayor sea la presgién,
mayor serd el volumen del liquido intersticial (6).

En hipertensién temprana hay vasoconstricecién intrarrenal
mediada por el sistéma simpdticae. La reduccién del flujo sangui-
neo renal en hipertensos incipientes es mediada quizd por un
aumento en la actividad del sistema nervioso simpdtico (7). Es
posible la existencia de un grado mayor de actividad del sistema
renina-angiotensina en la hipersensibilidad vasgcular renal en la
hipertensién primaria.

Existe evidencia de un aumento funcional en el tono de los

vasos renales en la hipertensién renal incipiente, gue afecta a



arteriolas eferentes m&s que a las aferentes con un aumento en
la fraccién de filtracién.
b) Transporte de sodio

Se ha observado una correlacién ent;re la cantidad de ingesta..
de sal y-la frecuencia de hipertensién. Cuando los hipertensos se
someten a una dieta con restriccién de sal su presién baja. En
ratas el aumento en la ingesta de potasio protege contra la
acciédn hipertensiva del sodio (8), esto origina excrecién de
sodio o aumento en la actividad de la bomba celular de sodio-
potasio. La ingesta alta de sodio potencia la respuesta presora
de la noradrenalina y angiotensina exégena (5).

Se han aislado por lo menos dos substancias natriuréticas
diferentes en sangre y orina de personas normales e hipertensas,
estas substancias parecen inhibidores directos de la Na-K ATPasa
y pudieran participar en el desarrollo de hipertensién. Se han
descrito deficiencias en el transporte de sodio en sujetos con
hipertensién primaria gue conducen a un incremento en el sodio
intracelular, esto puede ser la causa de un aumento del calcio
intracelular y asi en el tejido vascular podria aumentar el tono
¥ la contractilidad , y por ende elevarsz la resistencia perifé-
rica y la presién arterial (9).

Hay indicadores de que existe una mayor actividad simpatica
en la hipertensién primaria. Las concentraciones plasmiticas de
noradrenalina estan elevadas en algunos hipertensos, en particu=

lar aquelles que tienen niveles elevados de renina. Los hiper=-



tensos nés jévenes muestran una reactividad presora amplificada a
la noradrenalina exdgena., Las concentraciones de 1las enzimas que
intervienen en la biosintesis de la noradrenalina son mis altas
en el tejido de hombres hipertensos que en los normotensos.

En animalas puede inducirse hipertensién por medio de mani-
pulaciones de los mecanismos centrales neuronales, en particular
los gue alteran la funcién adrenérgica central o gue conducen a
un desequilibrioc de los sjistemas hipotalamjicos excitatorio y
bulbar. Algunas de las caracteristicas que se observan en la
hipertensién incipiente (pulso rapido, aumento del gasto cardia-
co, variabilidad de la presién arterial, hipersensibilidad a
tensién y ejercicio) sugieren una intervencién neurdgena tempra-
na (10). La vasoconstriccién inducida por las catecolaminas
sobre las arteriolas renales eferentes, explica el fenémeno
presién-natriuresis que es primordial para la retencién renal de
sodio.

En los individuos con hipertensién hay una ligera reduccién
en la sensibkilidad de los barorreceptores , de modo gue se nece-
sita una presidén mis alta para activar el reflejo (11). Por lo
tanto, los barorreceptores no pueden regresar la presién arterial
a lo normal y su reinstalacién contribuye a sostener la hiperten-
sién. Se considera que la reduccién de la respuesta de los baro-
receptores refleja la rigidez creciente de los grandes vasos.

La angiotensina II, hormona presora también puede tener
funciones importantes en el encé&falo. Se han identificado recep-

tores para angiotensina en el sistema nervioso central, princi-



palmente en el &rea postrema del bulbo. Las funciones mejor cono-
cidas del sistema renina-angiotensina se relacionan con el con-
trol del tono vascular y del volumen del liguido corporal. Los
individuos con hipertensién primaria tienden a tener valores
bajos de actividad de la renina plasmitica, aunque las concentra-
ciones de la angiotensina IT y de la aldosterona por lo general
son normales. El promedio de los valores de la actividad de
renina plasmética tiende a bajar con la edad en las personas con
hipertensién, aungue la concentracién de aldosterona plasmitica
permanece normal (12).

La vasoconstriccién arteriolar causada por la angiotensina
produce hipertensién en los individuos con un valor de renina
alto, en tanto gque la expansién de volGmen es la causa predomi-
nante en los gque poseen un valor de renina bajo. Las concentra-
ciones de renina en la hipertensién primaria siguien una curva
continua de distribucién cen predominio de los valores bajos. Es
probable que para muchos hipertensocs el sistema renina-
angiotensina sea mids alto que lo esperado para la circumnstancia
de una presidn arterial alta que deberia suprimir la liberacién
de renina por las células yuxtaglomerulares. La retroalimenta-
cién negativa normal entre la presién arterial y la liberacién de
renina puede ser imperfecta en numerosos hipertensos 1o que
produce concentraciones altas de renina y angiotensina (13).

Algunos individuos con valores normales o altos de renina
muestran una elevacién no normal de aldosterona en plasma en

respuesta a la angiotensina II endégena o extgena. Estas respues-



tas alteradas se interpretan como reflejo de una interaccibn
anormal de la angiotensina con su receptor suprarrenal (14). Por
otra parte, las concentraciones bajas de renina pueden estar
causadas por una respuesta aumentada de los receptores suprarre-
nales a la angiotensina, de modo que podria ser necesaria menor
renina~angiotensina para mantener el volumen corporal.

Otra hormona gue puede intervenir en la hipertensién pri-
maria es la hormona antidiurética. En modelos experimentales de
hipertensién se han encontrado concentraciones altas de vasopre-
sina y en pacientes con hipertensién primaria se han informado
valores ligeramente altos (15), sin embargo es una hormona con
propiedades hipertensivas débiles.

Existen factores ambientales que influyen en el desarrollo
de hipertensié6n arterial sistémica entre estos se encuentran
patrones de conducta de los individuos, la obesidad, el estrés,
la toma de anticonceptivos orales y el tabaguismo (16), pero es
la relacién entre la ingesta de sodio y la hipertensién la que ha
despertado mayor interés.

Existen enfermedades que con frecuencia se asocian a hiper—
tensién arterial como es la diabetes y la policitemia. En la
diabetes es probable que la hipertensién arterial sea secundaria
al dafio vascular renal observado en esta enfermedad, por otra
parte en la policitemia el aumento en el volumen vascular es lo

que facilita el aumento de presién arterijal.



CUADRO CLINICO

Por lo general la hipertensién arterial esencial es asinto-
matica., La cefalalgia se consi¢era comunmente como un sintoma
temprano frecuente, que se puede acompafiar de epistaxis, acife-
nos, mareo , lipotimias y nicturia.

AGn con una presibn ligeramente alta, 1la nicturia puede
reflejar una pérdida de la capacidad para concentrar la orina.
Conforme la presidén se eleva las cefalalgias, aciifenos y mareo se
vuelven mis comunes. Por 1o general la cefalalgia es pulsatil,
se presenta al despertar y dura s6lo unas horas. Algunos pa-
cientes tienen plétora como reflejo de policitemia.

Conforme la hipertensidén continda, comienzan a aparecer
complicaciones retinianas, cardiacas y otras vasculares. En el
estudio cooperativo de la administracién de veteranos realizado
en EUA se hicieron diversas observaciones en relaciédn a las
complicaciones presentadas, de las més frecuentes fueron la coro-
nariopatfa, insuficiencia cardiaca congestiva, hemorragias cere-
brales, aneurisma disecante, insuficiencia renal e hipertensién
maligna. Aunque el pronbéstico a corto tiempo para la mayoria es
benigneo, si la enfermedad se deja sin tratar a menudo progresa y
causa ‘invalidez y muerte (17).

En la hipertensidn arterial sistémica las lesiones arte-
riales por ruptura o por una oclusién suficientemente importante
para producir isquemia o infarto de los tejidos son causa de
muerte. Las enfermedades cardiovasculares causan progresivamente

més muertes conforme aumenta la gravedad de la hipertensién. Es

10



la cardiopatia la principal causa de muerte en EUA.

LSS muertes por hemorragia cerebral secundaria a hiperten-
sién han disminuido con el uso de terapéutica antihipertensiva.
Los individuos gque presentan lesién renal con frecuencia mueren
por insuficiencia renal. Se ha observado gue individuos con
presién moderadamente alta mueren de las complicaciones de una
cardiopatia isquémica (17).

CAMBIOS ANATOMOPATOLOGICOS

Se han identificado anormalidades estructurales, funcionales
y metabdlicas en el tejide vascular de los hipertensos. Entre los
cambios estructurales estd el aumento en el espesor de la pared
vascular y la disminucién en el nUmero de vasos de resistencia
periférica. Se ha observado que cuando aumenta el espesor en la
pared vascular se desarrolla en dos semanas una elevacién de la
presion arterial en ratas y en unos meses en el hombre (18). Se
piensa gue la hipertrofia adaptativa de la media de los vasos de
resistencia puede explicar el aumento de la resistencia
periférica total observada en hipertensos, esto proporciona una
base estructural para la autorregulacidn.

Los cambios mas crénicos de la hipertensién son semejantes,
pero cuantitativamente mds graves que los cambios degenerativos
-de la edad avanzada; puede decirse dgue la hipertensidén acelera
el curso de la esclerosis de arterias y arteriolas, también el
proceso de ateroesclercsis estd acelerado en la hipertensién.

Hay diferentes tipos de lesiones arteriales que se producen

en la hipertensisdn arterial sistémica, y pueden ser afectadas las
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arterias de pequeiio y las de gran calibre.

En la arterioloesclerosis hialina hay engrosamiento y
hialinizacién de la intima y media gue conducen a estrechamiento
de la luz, Este proceso es dedenerativo a consecuencia de la
tensién mec&nica a la cual estd expuesta la pared vascular. Este
efecto es mas notoric en arterieclas interlobular renal y glomeru-
lar aferente.

La arteriolcesclerosis hiperplésica es una reaccién proli=-
ferativa de la pared vascular en respuesta al dafio. La media es
hipertré6fica y la adventicia fibrética. La 1lesién de la capa
media de la aorta puede conducir a la formacién de grandes placas
con dilatacién y ruptura de aneurismas como sucede en la aorta.

En respuesta al aumento de la carga de la presién causada
por la hipertensidn sistémica el ventriculo izquierdo sufre
hipertrofia. En 61 % de los pacientes con hipertensidn leve o
mederada hay engrosamiento del tabique interventricular (i9).
Los criterios minimos para el diaygndstico de cardiopatia hiper-
tensiva son los siguientes: hipertrofia concéntrica del
ventriculo izquierdo en ausencia de otra enfermedad cardiovascu-
lar gue la justifique y una historia de hipertensién. El engrosa-
miento de la pared ventricular es m&s o menos simétrico, incre-
menta la relacién del espesor de la pared con respecto al radio
de la c8mara ventricular e incrementa el peso de forma despro-
porcionada con respecto al incremento del tamafio.

Durante estadios de cardiocpatia hipertensiva compensada el

grosor de la pared del ventriculo izquierdo puede ser superior a
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dos centimetros y el peso del corazén puede llegar a 500 g. Al
comenzar la descompensacion puede producirse dilatacién de la
camara ventricular con adelgazamiente de la pared y aumento de
las dimensiones externas del corazén. Los cambios microscépicos
consisten en agrandamiento de la células miocirdicas, variacién
en el diametro transversal de las cé&lulas. Hay desorganizacién de
los organelos intracitopldsmicos y en estadios avanzados hay
pérdida de miofibrillas, interrupcidén de las bandas 2z, pérdida
de la alineacidén de sarcémeras, que dan lugar a angulaciones
agudas en el miocito, atrofia y muerte focal de las células y
aumento de la fibrosis intersticial (20). Una hipertrofia del
ventriculo dzquierdo puede interferir con la contractilidad
miocdrdica y alterar la reserva vascular coronaria precipitando
la insuficiencia cardiaca congestiva o la cardiopatia isquémica.
En grados menos graves, la hipertrofia ventricular puede ser
considerada como una adaptacién Gtil a la carga hemodin&mica
creciente . Si se impide su progreso por disminucién de 1la
presi6n arterial, los grados leves de hipertrofia concéntrica del
ventricule izguierde no interfieren con el rendimiente cardiaco.
La nefroesclerosis es un término usado para designar una
entidad renal gque caracteriza a individuos con presi&n arterial
alta. Las caracteristicas histopatolégicas de esta entidad estéan
dadas por la substitucién de nefronas atrofiadas por tejido
fibroso acompaiiado de dafio vascular asociado a hipertensién., Hay
aumento en el grosor de la pared arteriolar debido a hiperplasia

de las células musculares de la tGnica media o a hialinizacién de
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la pared, esta Gltima condicién es m&s frecuente en los vasos de
menor calibre. El diimetro de la luz disminuye en todos los vasos
arteriolares y puede presentarse incluso sin que haya alteracitn
estructural de la pared (21). En los casos de hipertensi&tn malig-
na hay necrosis fibrinocide de la pared arteriolar. En arterias de
mayor calibre hay engrosamiento de la intima por aumento de
tedido fibrosc asf{ como pérdida de las células musculares gue
conforman la tdnica media .

La fibrosis intersticial acompafiada de atraofia tubular de la
corteza remal, usualmente esti asociada a algln grado de infil-
tracién de linfocitos o alguna otra célula inflamatoria, esta
caracteristica de la nefroesclerosis hace dificil la distincién
entre nefroesclerosis y pielonefritis, mé&s afin que el rifién con
nefroesclerosis es muy vulnerable a infecciones bacterianas. La
ausencia de glomérules es muy aparente en la nefroesclerosis
como lo es en la pielonefritis crénica y en la nefropatfa diabé~
tica., La pérdida de glomérulos y la fibrosis intersticial estan
esirechamente relacionadas con el grade de vasculopatia exise~
tente. Se ha sugerido que la fibroplasia de la intima tiene mejor
correlacidén con los niveles de presién arterial gue la fibrosis
intersticial. Puede existir vasculopatia renal por hipertensién
sin que se manifieste pérdida de parénguima renal y sin que
existan datos clinicos de disfunci6én renal. En combinacién con la
fibroplasia de la intima, la hialinizacién de arteriolas tiene

mayor correlacidén con el aumento de la presisn arterial (22).
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La lesién renal tante estructural come funcional casi siem-
pre es comprobable en individuos hipertensos, alin en gquienes
tienen presién ligeramente elevada. El trastorno renal puede ser
asintomatico y no demostrable con pruebas clinicas habituales.
Los datos m&s incipientes son nicturia y albuminuria que reflejan
esclerosis arteriolar con hialinizacién consecutiva de los glo-
mérulos y atrofia de los tGbulos. AfGn con nefroesclerosis grave,
la proteinuria diaria rara vez excede de 2 g. Es probable que 1la
concentracién sérica de acido Grico en una tercera parte de los
hipertensos no tratados refleje nefroesclerosis (23).

En pacientes hipertensos, los vasos del poligono de Willis
tlenen ateroesclerosis y estdn fibréticos. Muchos de los cambios
observados en los vasos intracraneancs son acentuacién de cambios
por atercesclerosis. Se pueden observar cambios en arterias
pequefias como hipertrofia de la muscular, en hipertensién de
larga evolucién hay engrosamiento y fibrosis de la pared.

Los cambios hialinos ocurren en la iIntima y media en vasos
del encéfalo y meningeos como resultado de un aumento de la
membrana basal de las células endoteliales y de mfisculo liso.
Puede haber necrosis de la pared con la produccién de dilatacién
aneurismdtica, hemorragia perivascular y formacién de trombos.

Los aneurismas de Charcot y Bouchard ocurren en arterjias
pequefias y generalmente estan ocupados por un trombo. Son m&s
comGines en el putamen, globo pilido y talamo pero pueden presen-
tarse en el nGcleo caudado, cipsula interna y corteza. Se obser=-

_van en las bifurcaciones de 1los vasos y pueden ser maltiples.
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HistolSgicamente la pared de los aneurismas se observa delgada,
fibrosa y carece de misculo, hay alrededor de los aneurismas
hemorragias, macréfagos con hemosiderina y gliosis.

Cuando hay hipertensién maligna hay necrosis fibrinoide y
oclusién trombética de las arteriolas del encéfalo. En estudios
de inmunohistoquimica se demuestra gque hay IgG, complenmento,
fibrinégeno y albimina en la pared arteriolar .

Uno de los cambios observados en encéfalo de individuos con
hipertensién son las lagunas gque se preﬁentan en la substancia
blanca y los ganglios basales, algunas pueden ser quistes de
pared lisa con un vaso en el centro 6 hemorragias cavitadas 6
infartos quisticos.

En pacientes con hipertensién son comunes las hemorragias
cerebrales. Los hematomas pueden ser mGltiples y frecuentemente
estdn localizados en los ganglios basales, otros sitios donde se
pueden presentar son el tdlamo, cerebelo y puente. Los grandes
hematomas pueden producir hernia de la circunvolucién
parahipocimpica y como consecuencia hemorragia secundaria.

Se ha propuesto que el debilitamiento de la pared de vasos
pequefios por la hipertensién particularmente por la substitucién
del mGsculo liso por tejide fibroso o necrosis puede dar lugar a
la ruptura del vaso con o sin formacién de un aneurisma.

En individuos con hipertensién puede haber demencia y falla
de las funciones mentales superiores como resultado de dafio
difuso en la substancia blanca de los hemisferios cerebrales; a

esta lesién se le conoce come encefalopatia subcortical crénica
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progresiva o enfermedad de Binswanger. En este dafio hay fre-
cuentemente cavitacion de IS substancia blanca e histolSgicamente
hay pérdida difusa de la mielina y axones con gliosis e invasién
por macréfagos. Las arterias de pequefio calibrg estin engrosadas,
fibrbéticas y presentan cambios hialinos en su Eared.

En retina el proceso degenerativo de %rterioloesclerosis
esti acelerado por la hipertensidn artetiaﬂ. con hipertensién
moderada las arteriolas aumentan el grosor de su pared como
resultado de hialinizacién de la intima, hiertrofia de la media
e hiperplasia endotelial. Se ha descrito qu¢ un cambio temprano
es el aumento de tejido entre el endotelio y la elastica interna.
La cantidad de colédgena entre las células musculares aumenta, el
namere de células musculares disminuye y en QEsiones avanzadas la
membrana basal se incrementa. .Las células ¢ndoteliales y muscu-
lares acumulan en su citoplasma inclusiones|de lipidos. General-
mente no se observan placas de ateroma.

La gradacién de la arterioloesclerosis/retiniana esta basada
en el tamafio del reflejo luminoso arteriolar y las caracteristi-
cas de los cruces arteriovenosos. Las arterias pueden mostrar
atenuacién como resultado del vasoespasmo| difuso. Se considera
que el estrechamiento focal de las arteriaq retinianas se debe a
espasmo local de la pared que posiblementé es producto del edema
acumulade en y alrededor de la pared de¢ los vasos Yy produce
estrechamiento de la columna de sangre.

Un signo temprano detectado clinicaménte es el cambio en el

reflejo arteriolar, haciéndose este menos brillante y mas difuso.



Un cambio subsecuente as el desarrolle de arterias de cobre, en
el gue el reflejo es mds difuso y el color de la arteria cambia a
café-rojizo, esto se produce por aumento en la fibrosis y
hialinizacién de la pared de los vasos. Las arteriolas muestran
hialinizacién de la media, engrosamiento de la pared y estrecha~
niento de la luz.

El edema retinianc es el resultado de dafic en el endotelio
vascular. En hipertensién maligna y en hipertensidn renal grave
el edema dentro de la retina puede tener un aspecteo fibrinoso.

La necrosig fibrinoide de la pared de las arterias y el
edema de 1la papila son las caracteristicas histopatoldgicas de la
hipertensién maligna. Otros hallazgos asociados con la hiperten—
5i6n son los microinfartos en retina y la cabeza del nervio
6ptico, las membranas retrorretinianas, los microaneurismas
retinianos y hemorragias retinianas.

En el fondo de ojo pueden observarse con facilidad los vasos
pequefios. La lesién de estos vasos se reconacié en 1859 y fue
clasificada por Keith, Wagener y Barker en 1939, en esta clasifi~
cacién se evalGan caracteristicas tales como la esclerosis,
hemozrragia, exudados y edema de la papila.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

‘ El diagnéstico de hipertensibén arterial esencial sge hace
después de haber descartado la existencia de alguna alteracibn
que pueda desencadenar hipertensién come es el caso en la
enfermedad del parénquima renal y la enfermedad renovascular en

las que hay aumento de volumen y renina plasmitica; el feocromo~
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citoma que produce grandes cantidades de catecolaminas gue esti-
mulan la vasoconstriccidn periférica; el aldosteronismo primario
que se acompafa de aumento del vojlumen plasmético, todas estas
son causa de hipertensién arterial sistémica secundaria.

Dada la gran cantidad de entidades que pueden llevar a un
paciente a presentar hipertensién arterial sistémica es necesario
el estudio cuidadoso del mismo antes de hacer diagnéstico de
hipertensién arterial esencial.

TRATAMIENTO

E1 manejo de los pacientes hipertensos requiere cambios en
sus hibitos y tratamiento con medicamentos. El1 cambio de hibitos.
implica restricecién en la ingesta de sal, en caso de obesidad
restriccién calérica, terapéutica de relajacién, realizar ejer-
cicio de manera rutinaria, eliminar el tabaco entre otros.

Los medicamentosg usados en el tratamiento de la hipertensién
han aunentado en nGmero rapidamente. Se han empleado diuréticos,
inhibidores adrenérgicos periféricos y centrales, vasodilatadores
que actian disminuyendo la concentracidén de calcio intracelular
modificando la bomba Na-Ca de la membrana celular, blogueadores
de la entrada de calcio, blogueadores del sistema renina angio-
tensina que disminuyen la liberacién de renina de las células
yuxtaglomerulares, compiten con receptores a la angiotensina &6

inhiben la enzima convertidora de angiotensina I.
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B.SITUACION ACTUAL

En el siglo XIX algunos observadores describieron hipertro-
fia en la pared de arteriolas de individuos hipertensos mientras
que otros describieron cambios hialinos y fibrosis arteriolar.

Algunos autores sugieren gque la vasculopatia fibropl&sica y
hialina afecta visceras sélidas esplacnicas como rifién, bazo,
péncreas, suprarrenales e higado, y es menos grave y frecuente en
otros 6Grganos (24) . Esto probablemente sucede secundariamente a
mecanismos de autorregulacién que presentan distintos organos en
los gque pueda haber aumento en el grosor de la pared sin presen-
tar cambios de esclerosis o hialinizacién.

La presencia de cambios arteriolares en encéfale, retina y
rifion es constante en individuos hipertensos, sin embargo en
sujetos con hipertensién benigna no hay datos de que sean cuali-
tativa y cuantitativamente iguales en dichos 6rganes. En
hipertensién maligna, en el estudio realizado por Cheste (25), sf
se demuestra que los cambios de necrosis fibrinoide se presentan
de manera simuitdnea en las arteriolas de rifién, encéfalo y reti-
na, -

Pado que no hay evidencia morfolégica de que los cambios
arteriolares de encéfalo y rifisGn en sujetos hipertensos, tengan
el mismo grado de lesién, en este estudio se hace una comparacién
de los cambios arteriolares de esos 6érganos en individuos con
datos anatomicos de hipertensién arterial o histéria clinica de
hipertensién arterial y ademéAs se comparan con sujetos libres de

enfermedad.
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C. OBJETIVOS

a) Conocer las caracteristicas morfolégicas de los vasos arte-
riolares de los sujetos don hipertensién y sin hipertengi6n arte-
rial.

b) Comparar los cambips arteriolares en encéfalo y rifién de
sujetos sin hiperten5167 arterial y con hipertensién arterial a

los qgue se realizd autopsia.

c) Determinar el indide diidmetro/grosor de pared de arteriolas
renales y cerebrales, (as{ como los cambios cualitativos de
hialinizacién, duplicacién de la elastica e hiperplasia de la

media en individuos autdpsiados.
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D. HIPOTESIS

Si hay diferencias morfolégicas entre las arteriolas de
rifiédn y encéfalo de individuos con hipertensién arterial esen-
cial), entonces sc puede deducir que hay un efecto sobre la pared
arteriolar ejercido por el aumento en la presién arterial gque

produce cambios de diferente magnitud en rifén y encéfalo.
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E. JUSTIFICACION

El identificar que hay efectos diferentes en la pared de
arteriolas de rifibn y encéfalo secundarios a aumento en la
presidén arterial debido a los distintos mecanismos de
autorregulacién local, nos permitira entender porque pueden
existir complicaciones secundarias a hipertensién arterial

sistépica en un solo 6rgano.
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II. MATERIAL Y METODOS

De las 673 autopsias realizadas en 1991 se obtuvieron 172
casos de hipertensién arterial sistémica esencial, de estos se
seleccionaron 34 casos que tenian completos los protocolos de
auteopsia, los bloques de parafina y las laminillas de encéfalo y
rifién. Se obtuvieron 33 casos de sujetos sin hipertensién con
edad, sexo y causa de nuerte semejante a los individuos con
hipertensién arterial y se tomaron como controles. De los proto-
colos de autopsia se tomaron los siguientes datos: edad, sexo,
historia clinica de hipertensién arterial sistémica, causa de
muerte, espesor medio de la pared del ventriculo izquierdo y peso
del coxazén.

Se estudiaron cortes tefiidos con hematoxilina y eosina de
encéfalo (masas grises centrales o hipocampo) Yy corteza renal.

Se utilizé un ocular con escalas de 10 micras para medir el
didmetro y la luz arteriolar, el espesor de la pared arteriolar
se determind como el resultado de la diferencia del di&metro y la
luz dividido entre dos.

Se sacé el promedio de la relacién diametro/pared (D/P) de
los vasos arteriolares del rifibn y encéfalo.

Se evaluaron los cambios cualitativos observados en las
arteriolas estudiadas y se determiné si existia o né hialiniza-
cién, duplicacién de la elastica o hiperplasia de la media.

Se copmpararon las caracteristicas cualitativas y cuantjtati-
vas de las arteriolas de rifién y encéfalo de hipertensos y se

compararen los cambios de los vasos de individuos con hiperten-
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sién con los controles.
Para la comparaci6én de la relacién D/P en encéfaleo y rifén
se realizé un andlisis de varianza. Para la comparacién de los

cambios cualitativos se utilizé la prueba de MacNemar.
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I1X. RESULTADOS

De los 33 sujetos sin hipertensién arterial esencial 17
fueron mujeres y 16 hombres con edad mi&xima de 88 afios, minima
de 25 ¥y con una media de 64 + 16.1. De estos la causa de muerge
en 10 fueron neoplasias malignas, en 5 enfisema pulmonar, 4
tuvieron diagnéstico de neumonia, 3 de ateroesclerosis, con 2
casos cada uno enfermedades linfoproliferativas, cardiopatias,
tromboembolia pulmonar, y 5 casos de otras enfermedades. La
madia del espesor medio del ventriculo izquierdo fue de 0.926 %
0.28 cm, y la media del pesc del corazédn fue de 337 #+ 62 grs.

De los 34 individuos estudiados con hipértensibn arterial
sistémica, 16 fueron hombres y 18 mujeres, la edad maxima fue de
88 afios Yy la minima de 33 con una media de 67.74 % 13.81 afiocs. La
causa de muerte en estos individuos fue en 10 casos neoplasias
malignas, en 8 hemorragia cerebral, en 4 ateroesclerosis, en 2
leucemia y en 10 hubo otros diagnésticos.

En individuos hipertensos el espesor mAximo de la pared del
ventriculo izquierdo fue de 2.5 cm, el minimo de 0.7 cm con una
media de 1.49 % 0.33 cm, el peso miaximo del corazén fue de 650
grs, el minimo de 240 grs con una media de 376 % 87 grs.

Se observaron 389 arteriolas de rifion y 397 de encéfalo en
individuos hipertensos. El intervalo de la relacién D/P varié de
2.5 a 13.2 en las arteriolas de rifién y de 2.3 a 12.8 en arte-
riolas de cerebro . El promedio de la relacidén didmetro/grosor de
pared de los vasos arteriolares de rifién fue de 4.62 t 0.77 y de

encéfalo de 5.39 * 1.4%, al comparar ambos se observé una dife-
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rencia estadisticamente significativa (p < 0.05), que nos indica
un mayor grosor de la pared vascular arteriolar renal en relacién
al tamafio del vaso (Fig 1).

En los casos controles el intervalo del indice D/P de vasos
renales fué de 2.3 a 12 y en encéfalo de 1.3 a 20 , la media de
la relacién D/P de los vasos renales en los cotroles fue de 6.7%
+ 1.25 y del encéfalo 6.53 + 1.47, al comparar los findices D/P de
rifibn y encéfalo se observé diferencia entre ellos (Fig 1). Al
hacer la comparacién entre los vasos arteriolares de encéfalo y
rifién de individuos hipertensos y de controles se observaron
diferencias entre ambos grupos, ya que en los vasos renales y
cerebrales de los hipertensos el indice D/P fué menor que en los
controles, lo que nos indica mayor grosor de la pared arterio-
lar en relacién al diidmetro del mismo (Tabla I).

Los cambios cualitativos observados en arteriolas renales y
cerebrales de individuos con hipertensién fueron hialinizacién,
duplicaciédn de la elastica e hiperplasia de la media. Al hacer la
comparacién de estos cambios entre los dos organos estudiados se
observé que s86lo hubo diferencia en la frecuencia de presentacién
con la hiperplasia de la media, fue mis frecuente este cambio en
arteriolas renales, con una diferencia estadisticamente signifi-
cativa (p > 0.003).

Asi mismo hubo diferencias significativas entre el espesor
medio del-ventriculo izquierdo de los individuos hipertensos al
compararlos con los controles, ya que el grosor de la pared en el

ventriculo de individuos hipertensos fue mayor que en los con-
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troles (Fig 3}. En el peso del corazén no se observd diferencia

entre los dos grupos estudiados.
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TABLA |.
INDICE D/P EN ARTERIOLAS

ORGANO VALOR  ORGANO VALOR p
RINON H 4.62 RINON C 5.78 < 0.05
ENCEFALO H 5.09 ENCEFALO C 6.53 < 0.005
RINON H 4.62 ENCEFALO H 5.09 < 0.01
mﬂ c | |5 _ ENCEA c




ESTA TESIS WO BERE
SALIR . LA BIBLIBTECA
IV. DISCUSION
Los cambios de hialinizaci6tn, duplicacidon de la elastica e
hiperplasia de la media que se observaron en los sujetos con
hipertensién arterial esencial son resultado del aumento de
presién sostenida.

La arterioloesclerosis hialina consiste en engrosamiento y
hialinizacién de la fntima y la media, gque conduce a estrecha-
mient¢ de la luz, con microscopia electrénica se observa que es
secundaric a engrosamiento de membranas basales del endotelio y
célulds musculares. La elastica interna es mis gruesa, desgastada
y rediplicada, un nGmero mayor de fibras eldsticas y de coldgena
se acumulan en la media, en tanto gue la adventicia esté
fibrotica (2).

La arterioloesclerosis hiperpl&sica es una reaccién proli-
ferativa de la pared vascular en respuesta al daflo y se observa
con mayor frecuencia cuando las cifras de presién diastélica son
superiores a 120 mmHg, podemos inducir gque este cambio se
presenté en xifién y ne en encéfalo porque las arteriolas renales
est&n sometidas a mayor presién gque las de encéfalo. La intima
en estos vasos estd engrosada por fibroblastos y por laminas de
fibras reticulares y fibras elésticas, reduciendo en forma nota-
ble la luz, la media es hipertréfica y la adventicia fibrética.
Los cambios arteriolares son consecuencia tanto de los
cambios en la presién comoc a los cambios en la tensidn de 1la
pared | arteriolar aplicada a las laminas de colagena y elastica,

asi cpmo a las células gue forman la pared. Los cambios arterio-~
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lares producidos en pacientes con hipertensién arterial
sistémica son el resultado de la alteracién en la distensibilidad
gque conduce a aumento en la presién del pulso y a un indice de
elevacién arterial madximo; esto conduce a la fatiga,
degeneracisn y lesién en la pared (26).

Las arterias pequefias y las arteriolas del encéfalo y de la
méduia espinal no parece que presenten el misme grado de estre-
chamiento de la luz ni engrosamiento de la pared observados en la
circulacién esplicnica. Se sugiere que aunque en el encéfalo los
cambios son cualitativamente similares a los del rifién estos no
son tan graves (27).

Sén muy escasos los estudios que comparan vases arteriolares
de encéfalo y rifibn de individuos hipertensos de manera simulti-
nea, y de estos se ha observado que en hipertensién maligna los
cambios de necrosis fibrinoide en los vasos arteriolares se
presentan en los dos érganos de manera simult&nea (25), sin
embargo en hipertensién benigna no hay trabajos reportados. En
nuestro estudio se observd diferencia estadisticamente significa-
tiva en les cambios cuantitativos representados por el promedio
de la relacién D/P. En este punto hubo una relacién menor en los
vasos de rifdén lo que representa un mayor aumento de la pared
arteriolar en relacidén al didmetro del vaso. El unico cambio
cualitativo en el que se observd diferencia estadfsticamente
significativa entre los dos &érganos fue la hiperplasia de la

media.
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La diferencia puede ser consecuencia a los diferentes meca-
nismos de autorreéulacién local que existen en los 6érganos, Dpor
ejemplo, en encéfalo alteraciones en la presién arterial o en el
metabolismo inducen cambiocs en la tensén de oxigeno en el tejido
que son directa o indirectamente responsables de las modifica-
ciones en el calibre vascular (28), ademds algunos experimentos
demuestran que cuando los mecanismos de autoregqgulacién son insu-
ficientes se producen cambios morfolégicos .

En rifisn los mecanismos locales que participan en la auto-
rregulacién son miltiples e incluyen mecanismos neurogénicos,
hormonales y osméticos. Los mecanismos locales de regulacién de
la presibn pueden dar lugar a que los cambios en arteriolas de
diferentes 6rganos no sean iguales cualitativa ni cuantitativa-
mente (29).

Algunos factores de regulacién de la presién arterial pueden
actuar de diferente manera en cada 6rgano, por ejemplo en encéfa-
lo la angiotensina tiene un doble efecto, induce constriccioén
arterial y dilatacién de vasos de la microcirculacién de manera
simultanea, esto permite que el flujo cerebral no cambie. En
rifdén la angiotensina desempefia un papel importante en la
reqgulacidén de la hemodinamica en gran parte al contraer las
arterjiolas eferentes y por lo tanto controlar la excrecidn de
electrelitos Yy la autorregulacién de la filtracidén glomerular
(29), estas diferencias fisiolégicas pueden dar lugar a distintas
manifestaciones morfolégicas en los diferentes &rganos ante un

mismo estimulo como lo apreciamos en este estudio.
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Ademds de los mecanismos de autorregulacién las diferencias
estructurales que existen entre los vasos renales y cerebrales
pueden ser factores gue coadyuven a gue en estos dos Srgancs no
exista el mismo grado de lesjon en individuos hipertensos.

El no encontrar cambios cualitativos en un ntmero importante
de vasos puede ser secundario a que los mecanismos de
autorregulacién sean suficientes para permitir se mantengan las
caracteristicas morfolégicas normales de la pared en individuos
con hipertensién benigna (24), esto nos explica porque algunos
vasos arteriolares no presentaron cambios de hialinizacién,

duplicacitn de la elastica o hiperplasia de la media.
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V. CONCLUSIONES

a) En sujetos sin hipertensién arterial sistémica hay una
relacién D/P mayor en arteriolas renales y del encéfalo en
comparacidn a los hipertenscs.

b) En individuos hipertensos hay disminucién en la relacién
D/P de las arterioclas de encéfalo y rifién por aumento en el
grosor de la pared, hialinizacién, duplicacién de la eléstica e
hiperplasia de la tGnica media.

c) El indice D/P bajo y los cambios morfolégicos en individuos
con hipertensién arterial sistémica predominan en los vasos
renales mis gque en los cerebrales, lo que indica una mayor lesién

a nivel renal.

33



Vi. BIBLIOGRAFIA

1. Souchek J, Stamler J, Dyer AR, et al.: J Chronic Dis 197%;
32:197.

2. Kaplan N: Hipertensién clinica. México D.F., Manual Moderno,
1985.

3. Goldring W, Chasis H: Hypertension and Hypertensive heart
diseas. New York, Commonweath Fund, 1944.

4. Tarazi RC, Ibrahim MM, Dustan HP, et al:Hemodynamic charac-
teristics of primary aldosteronism. Circ. Res 1974; 34 and 35
{suppl):1.

5. Takeshita A, Mark AL: Effect of central venus pressure on
arterial baroreflex control of heart rate. Hypertension 1979;
1:202.

6. Bauer JH, Brooks CS. Volumen studies in men with mild to
moderate hypertension . Am J Cardiol 1979; 44:1163.

7. Hollenberg NK, Adams DF, Solomon H, et al. The renal circu-
lation in hypertensive disease. Medicine 1976; 54:29.

8. Meneely GR, Battarbee HD: Am J Cardiol 1976;38:768.

9. Blaustein HP: In Zumkley H, Loose H (eds). Intracellular
electrolytes and arterial hypertension, p 151. New York, Georg
Thieme Verlag, 1980.

10. Pickinson CJ: Neurogenic hypertension revisted. Clin Sci
1981;60:471.

11. Mancia G, Ferrari A, Gregorini L, et al. Control of blood
pressure by carotid sinus baroreceptors in human beings. Am J

Cardiol 1979; 44:895.

34



12. Lucas CP, Halzwarth GJ, Ocobock RW et al: Lancet 1974;
2:1337.

14. WwWilliams GH, kHollenberg NK, Moore TJ, et a}.'The adrenal
receptor of angiotensin II is altered in essential hypertension.
J Clin Invest 1979; 63:419.

15, Cowley AW, Cushman WC, Quillen EW et al.: Hypertension 1981
3 (Suppl):1-93.12, Kaplan, NM.: Systemic hypertension:Mechanims
and diagnosis. In Brounwald, E. (ed); Heart Disease 3rd ed.
Philadelphia. WB.Saunders Co.,1988,pp.819-861.

16. Aronow WS, Goldsmith JR, et al.: Effect of smoking cigar-
rettes on cardiovascular hemodynamics. Arch Environ Health 1974;
28:330.

17. Veterans Administration Cooperative Study Group on antihyp-
ertensive Agents: Ccirculation 1972, 45:991.

18. Folow B: The forth Volhard lectur: cardiovascular structur-
al adaptation ; its role in the initiation and mainteneance of
primary hypertension. Clin Sci Mol Med 1978; 55-35.

19. Savatge DD, Drayer JI, Henri WL et al.: Echocardiographic
assessment of cardiac anatomy and function in hypertensive
subjects. Circulation 1979; 59:623.

20. Frohlich ED.: The heart in hypertension. Unresolved concep-
tual challenges. Hypertemnsion 1988;11 (Suppl. 1):l.

21. Tracy RE, Malcon GT:Renal microvascular features of hyper-
tension in Japan, Guatemala and the United States. Arch Path Lab

Med 1992; 116:50-55.

35



22. Tracy RE, Velez-Duran: Two variants of nephrosclerosis sepa-
rately related to age and blood pressure. Am Jorunal of Path
1988;13:270.

23. Messerli FH, De Carvalho JG, Christie B et al.: Systemic and
regional hemodinamics in low, normal andhigh cardiac output
borderline hypertension. Circulation 1978; 58:441.

24. Tracy E and Overll O: Arterioles of perfusion-fixed hypex-
tensiveAand age kidneys. Arch Path 1966; B82:55.

25. Cheste EM:Hypertensive encephalopath: A clinicopathologic
study of 20 cases. Neurol 1978; 28:528-939.

26. Palmer RF: In Laragh JH, Buhler FR, Selding DW (eds). Fron=-
tiers in hypertension research. Springer-Verlong, New York, 1981.
27. Evans PH.: Relation of long standing blood presure levels to
atherosclerosis. Lancet 1965;1:516.

28. Kantos H, Wei B, Jarrel A, Rosemblum W: Role of tissue hipo-
xia in local regulation of cerebral microcirculation. Am J Physi-
ol 1978; 234:H 582-H 91.

29. Garcia HJ, Khang~Loon H: Pathology of Hypertensive darter-
jokpathy. Neurosurg clin North Am 1982; 3:497-507.

30. Hall JE, Coleman TB, Guyton AC, et al: Intrarenal role of

angiotensin II an anglotensin. Am J Physiol 1979; 23:F252,

36



	Portada
	Índice
	I. Introducción
	II. Material y Métodos
	III. Resultados
	IV. Discusión
	V. Conclusiones
	VI. Bibliografía



