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A N 1 E e E o E M r E s 



2) 

El factor natriurético auricular IFNAI es un nombre qcn~­

rico empleado parn denominar a una serie de p~ptidos, los eu~lcs 

difieren en nl'ilncro, secuencia de aminoácidos 1 l 1 y han r~cibi­

do mdltiples dcnominacionos 1 2 1 • Hasta o.l i:;.omcnto ae hQn des­

cubierto once. p~ptidos (Cuadro 1) ( 3 1 • 

El FNA es producido en gr~nulos específicos (semejantes a 

los secretorios) de loa cardiocitoa auriculares ( 4 > de ratas 

y de mamtfcros ( 5 ), aunqu~ ne han reportado niveles elevados 

en vana cava superior y vcntrrculo derecho de hum~nos ( 6 ). 

Esta serie do péptidos actdan através do receptores cspcct­
fieos localizados en ql~ndulas suprarrenales, riñonea, vasos 

( 7 ) y placenta t a 1. De esta forma, ejercen un efecto diur~ 

tieo, natriurt!tico, vasodilatador y rogul;;.dor hormonal. El FNA 
incrementa la diuresis por medio de dos mecanismos: uno por au­

mento en c1 porcentaje del filtrado glomerular secundario a vn­

soconstricci6n de la arteriola aferente ( 9 ) y el otro por 

efecto relajante sobre la arteriola aferente que incrementa al 

flujo sangutneo renal (10 l. Asimismo se ha postulado quo·cs­

toa p6ptidos inhiben al Sistema Rcnin~-Angiotcnsina-Aldostero­

na (SRAA) por auprosi6n de la produccidn bas~l do aldosterona 
disminuyendo la sensibilidad de las células ~lomcrulares a la 

hoanona adrenocorticotropiea (ACTH) y a la angiotensina II (A­

II} (11-1~).Se ha de.tnostrado un efecto diurético an ratas intn~ 

tas 113 J 1 riñones de ratas aislados (14 ), perros 111 1 y hu-
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manos el cual es independiente de la síntesis óc prostaglandi­

nas renales (15), sugiriendo que estos pCiptidos inhiben el tr.:in!!. 

porte de cloro en la raJ!la gruesa del asa de Henlc, alteran la 

distribución del flujo sangu!nco intrarrcnal as! como la permea­

bilidad del cloruro de sodio en la nofrona distal (lG , 17}. Es­

tudios in vitro en anillos aórticos torácicos de conejo infundi­

dos con FNA han comprobado un efecto relajante sobre los vasos 

sanguíneos l 9 ) • Por otra parte, existen reportes de una acción 

directa del FNA en cultivo de c~lulas du las zonas glomerular y 

fascicular de bovinos, lo que indica quu el F!:A inhibe la produc 

ción csteroidca de ambos tipos de c6lulas estimuladas por una 

gran variedad de hormona!> y factores ( 4 l. 

Estos p6ptidos son liberados a la circulación general por ex-

º pansión de volumen {llJ l y por :.iccit>n Ue 1.:1 1-rJ,~ilrnino-ilrg--vaso-

presina (19 } • La cxpanGión de volu1::cn ~;,1n,Jllinco incrcmcnt::-i el VQ. 

lumen auriculür y l.i. dir.tf.!115i6n mcc:'inic~1 ;:-i\l~cnt"1. la sccrcci6n de 

f!,,\ originando diuresis, n.:itriuresis {20 \, disir.inuci6n de l;i. ac­

tividad de rcninn plaGmáticil (,\gp), aldost0f'on~1 ( 21) y cortisol 

plasm<'.!.tico ( 221. El mecanismo por el cu,ol la cstimul<1ci6n de re­

ceptores de volumen modian unil supresión de cortisol y aldostcro­

na se desconoce, pero se ha postulildo un cíccto directo sobro la 

ACTH o la cortc:-:a udrcnill (20}. Sin cn1bun10 1 se crcc quo el Sl"U\A 

'l el eje ACTH son rcguladorL'" rnuyorcn en cor:1pilraci.ón con el volu­

r.1cn 5obrc loi> nivelcf> de cortii;ol y aldostcl:"Ona (2J ) • 

En el humano el FN1\ interviene en lü rcquL1c1Gn du ~:Jdio y 

ilCJUa ( 24.I, por lo que se ha cuantificado en hipcrtonsos esenci!!. 

les ( 251, hipcrtcnsos pulmori.:ircs ( 7.6 ) ,pOJcicntcs con arritmi.-is 

cardiacas ( 27 ) ,insuíicinnciil carc.liacil ( 2B J y 5ccrcci6n iuapro­

piada de hormona .:i.ntidiurdtica 1 29 ) • 

Por otro lado, l<'l 11curopat!a outon6mic,o DS 'ln h::-ill.:i.zgo ccm(\n 

en diab6ticos de larga evolución ( 30 ) , rcportj,ndosc un.:i frecuc~ 

cia de 20-40% t 31). EWinq y cols. encuentran que diab6ticos con 

pruebas autonómicas cardiova~culares tenían pobre pronóstico {32). 

El infarto del miocardio silencioso, la muerte s1bita y la insu­

ficiencia renal son mrts comunes en diab~ticos con ncuropilt!a au­

tonómica (33 ). En general, se considera que no debe establecer­

se una división estricta entre ncuropat!a simprttica y parasimprt­

tica, ya que ambog sistemas estrtn comprometidos en la mayor!a de 

pacientes ( 34}. 



51 

Las manifestaciones de neuropat!a autonómica diabética com­

prenden: 

a) Sistema Gastrointestinal: Incoordinaci6n motora esofágica, 

disritmia gástrica, hipomotilidad (gastroparesis diabetico­

rum), piloroespasmo, incoordinacidn de la motilidad intesti­

nal (diarrea diab~tica, espasmo), hipomotilidad intestinal 

(constipacidn) , disminución de la contracci6n vesicular {co­

lecistopat!a diab~tica) y disfunción anorectal (incontinen­

cia fecal} (35 ,36 ). 

b) Si5tcma Genitourinario: Cistopat!a diab~tica (vejiga atóni­

ca, goteo postmiccionall, iMpotencia scxu~l, alteraciones 

de la eyaculación, disminución de la lubricoci6n vaginal y 

disparcunia (37, JB,J<J ,.:o}. 

e) .;parata Respiratorio: i\pne<J dt.!l sucf.o y altcr,i.ción en ~1 

control de la rcspiraci6n (35 ). 

di Termoregulaci6n: Vasomotor t 'l."asoconstricci6n, vasodilata­

ci6n y edema ncuropático) y trastornos en las gl~ndulas 

sudortparas (35 l. 

el Anormalidades pupilares: Miosis, alteraciones de la dila­

tacidn, pupilas semejantes a lao de Argyll-Robertson (411. 

f) Alteraciones neuroendocrinas: Heducci6n en la libcrn.ci6n 

de polipGptido pancrc<itico, disminucidn en la liberación 

de somatostatina, probable disminución en la motilina 

y pliptido inhibitoria gástrico, aumento de la liberación 

de gastrina, reducción en la libcracidn de norcpincfrina 

(ortostática, con ejercicio e inducida por hipoglucemia) , 

disminución en la secreción de hormona paratiroidea (­

hipocalcemia inducidal , probable incremento de la hormona 

natriurlitica auricular inmunorcactiva, alteración en la 

rcgulnción de la glucosa (hipoglucemia) ( 42 ,43 ,44 ,45 l 

g) Sistema cardiovascular: Hipotensión postura!, respuesta 

anormal con la maniobra de Valsalva, variación de la ten­

sión arterial con el ejercicio, taquicardia en reposo, 

variación latido a latido (intervalo R-R} de la frecuen­

cia cardiaca en reposo y al adquirir la posición de pie, 

e infarto del miocardio silencioso as! como alteración de 

la frecuencia cardiaca con la oprcsi6n de globos oculares 

y masaje carot!deo ( 46,47 ,48 ) • 
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En pacientes con diabetes mellitus y ncuropat!a auton6~ica 

se han encontrado trastornos en la libcraci6n de rcnina y al­

dostcrona ( 49) sin embargo estos pacientes eran ncír6patas. 

otros estudios con diabéticos no complicados reportan niveles 

de ARP normales o elevados (50), mientras que otros mencionan 

que diab6ticos con neuropat!a autonómica y periférica tienen 

variaciones de la ARP desde niveles muy bajos hasta elevados 

(51 ). Christlieb y cole. sugieren que el SRJ\A responde gene­

ralmente en forma normal en los diab6ticos sin ncfropat!a 

(52 ), pero ellos mismos reportan que,diab~ticos normotcnsos 

tenían clcvaci6n de ARP y atdostcrona comp~rado con los con­

troles y en presencia de nefropat!a los niveles fueron meno­

res ( 50). Por otro lado existen estudios de que no existe 

ninguna relaci6n entre la ARP y la n~uropat!a auton6mica (52 J. 

Con relaci6n al FNA hay un trabajo con diab~ticos insu­

linodepcndientcs y ncuropat!a auton6mica en donde se menciona 

que en 4 de 12 diab6ticos existi6 clcvaci6n del rNA mientras 

que 6nicruncntc en uno de once sin neuropat!a (44 l. Sin embar­

go en este estudio no se consideró la presencia de nefropat!a 

ni la de hipoaldostcronismo hiporrenin6mico, asociado hasta 

en 25\ de diab6ticos (50 ), que pudiera explicar la elevaci6n 

de los niveles de FNA. 

Por otra parte, estudios in vitro, demuestran que el FNA 

inhibe la secreción de cortisol, sin embargo se desconoce 

en el ser humano y particulannente en diabéticos( 4 ). 



P L A N T E A M l E N T O 

V E L 

P R O 8 t E M A 

?) 



Si so detecta que loa pacientes con diabetes 

mellitus tipo 11 y neuropat!a autonómica ti~ 

nen alteraci6n en la liberación del factor 

natriurético auricular, so conocerá mejor 

la fisiopatología de la ncuropatía autonómi­

ca y podría tener implicaciones terapéuticas. 

8) 
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Determinar los niveles del factor natriur~tico 

auricular en pacientes diabéticos tipo Il con 

ncuropatta auton6mica. 

10) 
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HIPOTES1S 



Si el factor natriurGtico auricular regula 

la actividad de rcnina plasmtitica, .:ildost~ 

rona y cortisol entonces los pacientes di~ 

b~ticos tipo Il con neuropat!a auton6mica 

tendrán niveles de rcnina, aldostcrona y 

cortisol inversamente proporcionales al 

factor natriur6tico auricular. 

12} 



MATERIAL 

y 

METO VOS 

IJJ 

• 



Pncicntes: 

Previo consentimiento por escrito, se estudiaron 21 perso­

nas de 20 a 65 años de edad, de sexo masculino o femenino, no 

embarazadas y con sobrepeso menor al lO't, las cutiles fueron 

divididas en tres grupos: 

Grupo I: Control: Formado por 1 personas ( 2 mujeres y 5 hom­

bres} con edad promedio de 31.11 ~ 12.2 años, clínicamente y 

por laboratorio normales (Tabla Al y con pruebilS de neuropat!a 

auton6micas negiltivas (Tabln D). 

Los pacientes en estudio fueron divididos de acuerdo con 

la prosencia o no de neuropÚt!a autonómica, la cual se consi­

deró positiva con 4 o mas prucba5 presentes lTablil D). 

Grupo 11: Diab6ticos sin ncuropatía auton6micil (DSNA). Consti­

tuido por 1 pacientes diab6ticor. tipo II, normotensos con glu­

cemia menor du 200 mq/dl y oin ncfropat!a (t.:;bl.:t bl. 

Grupo 111: Integrado por 7 pacientes diab6ticos tipo 11 con 

neuropat!a auton6r.,ica, normotcnsos, con ql:..icemi.::i menor do --

200 mq/dl y oin ncfropat{a (Tabla A y U). 

Se excluyeron aquclloa individuos con cardiopatta, hipertcn­

si6n arterial sist~mica, insuficiencia renal, hipo o hipcral­

dostcronismo, s!ndramc hepatorrcnal, acidosis motab6lica, in­

suficiencia. hcp:1tica, s!ndromc de Cushing, lupuG eritematoso 

sist6mico o con ingostión:betabloqueadorcs, ca1cioantagonis­

tas, inhibidorcs de la cnzim.:i convertidora, agentes antiin­

flamatorios no estcroidcos,mincralocorticoidcs o glucocorti­

coidoe, salce de potasio y diur6ticos. 

Todos los pacientes fueron internados en en servicio de 

Medicina Interna 5 d!ns antes de iniciar el estudio y se so­

metieron a una dicta fija de GO mmol/d!a de sodio y 40 mmol/ 

día de potasio. Se les prohibió fumar y se acostaron a más 

tardar a las 22:30 hs. 

El d!a en que su llev6 a cabo el estudio se dividió en 

3 fases: 

Fase It A las B:OO a.m. se le colocó a cada paciente un ca­

t6ter hcparinizndo en un antebrazo y en el otro una solu­

ción glucosadn do 1000 ml al St. 

Fase II: Entro las 10:00 y las 11:00 a.m. se inició el estu­

dio,con el paciente en decdbito dorsal, previa toma de tensi6n 



BASAL 

MATERIAL y 

Sol. fisiol6qica 

al o. 9\ 1000 ml 

en una horn 
~ ___________ l _________ _ 

METODOS 

30 min 

• ARP, ALDOSTERONA, FNA, •rA, FC 

• 
60 min ----------- 75 min • 
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arterial ~· frecuencia card!aca, se extrajeron 20 ml de sangrc 

para dctcrminacidn de ARP, aldostcrona, cortisol y FNA. 

Fase III: Se infundieron 1000 ml de sol. fisiol6gica al 0.9% 

en una hora, en lugar de la sol. glucosada que se habfa col~ 

cado al inicio del estudio. Durante la infusi6n y al tGrmino 

de la misma se registraran la tensi6n arterial y la frecuen­

cia cardiaca por m6todos no invasivos. Tambi6n se extrajeron 

20 ml de sangre a los 30,60 y 75 min de iniciada la infusi6n 

para nuevas determinaciones de ARP, aldostcrona, cortisol y 

FNA. 

Recolecci6n de muestr~o: 

Los 20 ml de sangre extraídos fueron colocados en tubos 

de pl~stico para detcrminaci6n de: 

- ARP: 5 ml de sangre + l mg de ctilencdiaminotctracetnto 

(EDTA)/ ml de sangre. 

- FNA; 5 ml de sangre + lmg de EDTl\/ml de sangre + 500 KUI/ 

ml de un inhibidor de proteasa de protininn (Trasylol}. 

- Cortieol y aldosterona: 10 ml de sangre. 

Los tubos fueron centrifugados a 2000 rcv, a 4°c por 30 

min, el plasma fué separado y so almaccn6 una alícuota por 

cada determinaci6n a -20°c. 

Doterminaci6n da: 

- ARP: Se emple6 el método de radioinmunoensayo (RIA) usando 

anticuerpos contra angiotcnsina I, obtenidos de conejo con 

anttqono preparado. Lus muestras de plasma fueron incuba­

das a pH 7.5, en presencia do 5-hidroxiquinolefna y dimcr­

caprol durante una hora a J7°c. Las muestras se procesaron 

en cuadruplicado incubado a 4°c con amortiguador TRI ace­

tato conteniendo 1 mg/ml de alb~mina s~rica de bovino por 

36 he con anqiotensina I marcadas con 1 125 • La angiotonsi­

na, t ful! separada por medio de Dextr.1n cubierto con carb6n. 

La ARP fu~ determinada por lectura de la qenoraci6n do an­

giotonsina I de una curva estándar preparada para cada -

muestra y los resultados se expresaron como ng/ml/hr de 
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incubación ( 49), 

n-IA: Se determinó con un sistema que utiliza un PNA (3-[1 125 ) 

yodotirosil 28 ) con actividild altamente específica. Para 

ello, a l ml de plasma se le agL·cgO O. 25 ml de 2M llCL lavados 

con 15 ml al 0.11 de ~cido trifluoroacético, se incubó a tC!!! 
pcratura ambiente durante 90 min, se extrajo la muestra inme­

diatamente y se purificó mediante cromatograf!a directa "Scp­

pak". Fueron adicionados cuid.idosamcntc 22 ml de .:irnortiguador 

y 30KDq o.e uCi (J-(r125 Jyodotirosil 2B) PNA humano en 

O. 05 M de fosfato a un pi! de 7. 4. Se midió el PNA en el ran 
go de 1-128 fmol por tubo 1 1 , 53),proporcionado por Amersham. 

Aldostcrona y cartisol: Se midieron por RIA empleando un kit 

de Bccton Oickinson ( 54). 



181 

METOOO ESTADISTICO 

La Prueba estadística empleada fu6 el an4lisis de 

varianza (/\NOVA) para mediciones repetidas y se con-

sidcraron diferencias cstad!sticamcntc siqnificnti-

vas con un nivel de 5% 

La relación entre las variables se estudiaron 

par medio del coeficiente de correlación. 

Se empleó la prueb11 "t" de Studont para mueetras 

pequeñas e independientes para comparar las medias 

entre dos grupos. 

Todas los valores se presentan como promedios 

aritm6ticos ±desviación est4ndar. 
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R E S U L T A V O S 



La Tabla A muestra las características cl!nicas de los 

pacientes estudiados. El promedio de edad, sexo y duración 

de la diabetes no fue cstad!sticamentc significativa en-

tre !Js grupos. Ningdn paciente tuvo proteinuria ni retino­

patta. 

El promedio do tenGión arterial y frecuencia card!aca 

se presenta en la Tabla e, sin diferencias cstad!sticamente 

significativas. 

Los grupos fueron similares en cuanto a niveles de glu­

cosa, crcatinina, nitrógeno urcico (DUN), hematocrito 1 sodio, 

potasio, colesterol y albt1mina s~rica l Tabla Cl. 

Las Pruebas de Neuropat!a auton6mica por grupo se deta­

llan en la Tabla D. El grupo 11 tuvo J pacientes con la prue­

ba de variación do latido a latido (intervalo R-RI en reposo 

con inspiración profunda positiva mientras que el grupo de 

diab6ticos con neuropat!a autonómica tuvieron 6 pncicntcs 

con esta prueba positiva. 

Las pruebas de ncuropat!a autonómica do mayor positivi­

dad fueron: variación de intervalo R-R con opresión do glo­

bos oculares y masaje carot!deo as! como variación de la 

tensión arterial con la posición do pie. 

El total de pruebas positivas para el grupo II fueron 7 

mientras que para el grupo III fueron JB. 

En la gr4fica No. 1 se aprecian los niveles dol FNA por 

grupoa antos (t•O) y despuds de la infusión do la solución 

fisiolóqica (t• J0,60 y 75 min). se observa que el FNA se 

elevo en forma cstadtatica.mante significativa a los 30 min 

on el grupo control con rolaci6n a los diab4ticos, sin embar­

go no existieron diferencias estad!sticarncnto significativas 

entra los grupos de diab6ticos. 

En la gr&fica No. 2 se observan los niveles de ARP, al­

doetorona, cortisol y FNA distribuidos por grupos con rela­

ción a los tiempos de O,J0,60 y 75 min. Encontramos que los 

nivelas de ARP, aldosterona y cortisol en los diabdticos fue­

ron mayores que en el grupo control, mientras que el FNA fu6 

menor en los diabéticos comparados con al control. Adem~s no 

hubo diferencias estadísticas entre los niveles de ARP, aldos-
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tcrona, cortisol y FNA entre los diabéticos, en ningdn momen­

to del estudio, pero estas diferencias si se dieron con rala­

ci6n al grupo control a los JO min. 

Al relacionar las niveles de FNA con las pruebas auton6micae 

no se cncontr6 ninguna rclaci6n cstad!sticamente significativa. 



Grupos 

No. pacientes 

sexo: Femenino 

Masculino 

TABLA A 

I 

7 

2 

5 

II 

7 

5 

2 

Edad (años) 47.6;tl2.2 56.S;tl0.3 

Ouraci6n de 

Diabetes 

(meses) 

Grupos 

T.A.Sistdlica 

(mm Hgl 

TABLA B 

I 

115.7±9.7 

T.A. Diaatdlica 77.B5;t6.9 

(mm Hg) 

T.A. Hodia 90.4;t7.3 

{mm Hg) 

F .e. (Lat/min) 67.2;tl2.8 

T.A.: Tensi6n arterial 

F.c.: Frecuencia cardiaca 

25.4;tl9 

II 

llS. 7;t9. 7 

80±. ••• 

91.8±5· 7 

79.B.±,6.7 

III 

7 

6 

1 

47.2;tl4.2 

81.B;t22,l 

III 

114.2.:t.12.7 

75.5±5.3 

88.5±.7.4 

84.8±7.12 



TJ\BJ,J\ e 

Grupos I lI Ill 

Homatocrito l\l 47.0 :!: l.5 43.0± 5.5 38.3 :!: 5.l 

Glucosas (mg/dl) 97,7 :!: 12.0 139.5±.27.0 132. 7 :!: 45.0 

BUN lmq/dl) 29 .1 :!: U.4 24,0±. ••• 33.B :!: 12.9 

Crcatinina • tmg/dl) º·' :!: º·' o. G.:!:. 0.1 0.1 :!: 0.1 

Sodio8 (mEq/Lt) 141.S :!: '·' 136.2±. 4.8 140.S :!: 3.3 

Potasio8 (mEq/Lt) 4.3 :!: 0.2 3.3± 0.4 4.3 :!: 0.1 

Colesterol (mg/dl) 165.4 .!. 48. s 175.4j:23.9 197 .o :!: 69.8 

J\lb11mina8 1 9/dl) 4.1 :!: O.l 3 ·ª±. 0.4 3 .1 :!: 0.4 

Depuroci<Sn do Croatinina (ml/min) 91.4 :!: 13.6 83.4±.ll.3 88 .2 :!: 26.l 

Protetna u (mq/24 ha} Negativa Negativa Negativa 

~ 

:: 
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'l' A B L A D 

Grupo a 

n • 
Pruobaa (\) 1 

Variac16n latido a latido 
en inspiraciCn profunda 
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El FNA es un inhibidor de la secreción de rcnina plasmá­

tica, aldosterona ( 9) y cortisol ( 4 ). 

Este factor es liberado a la circulaci6n general por in­

cremento en la tcnsi6n arterial (21 ), cxpansi6n de volumen 

(18 ), inmorsi6n en agua 120 l, taquicardia auricular, dicta 

alta en oodio (16 ) y es inhibido por angiotcnsina II, hormo­

na adrenocorticotr6pica y salce de potasio ( 9 ). 

En este trabajo, los niveles basales del FNA, rcnina, al­

dosterona y cortisol fueron normales para todos los pacien-

tes, sin embargo, después de la administraci6n do la solucidn 

fisiol(Sgica en los sujetos sanos, el FNA se incrcmcnt6 a los 

30 minen forma significativa. Suponemos quo la soluci6n fi­

siol6gica origin6 distcnsidn a nivel auricular y con ello li­

beración del FNA. Esto dltimo yn ha oido demostrado por Scriven 

y colo. (SS ). Mientras tanto los niveles de reninn, aldostero­

na y cortisol disminuyeron siqnificativamontc, lo que atribu!­

mos al efecto inhibitorio del p~ptido auricular sobre estas -

hormonas, Eatudioa on perros demuestran que la infusión dol 

F~A oriqina una r4pida, marcada y sostenida supresión de rcni­

na plasmdtica y estas acciones oc asocian a decremento do ln 

tensión arterial, aumento del porcentaje del filtrado qlcmcru­

lar y de la excreción do oodio a nivel do la mácula densa (11 ). 

Existen repartos do que ol FNA disminuyo la secreción b3sal 

de aldoatercna directa y selectivamente ( 12) y bloquea la es­

timulacidn de aldostorona inducida por anqictensina en la cor­

teza adrenal ( 7 ), In vivo, la suprosidn do aldosterona so in­

cremonta. por la supresión de ranina ( 17), 

De_ eata forma, el FNA disminuye la secreción de renina, blo­

quea la secreción de aldosterona, se opone a los efectos vaso­

constrictoroa de la anqiotensina II y a la accidn rctenodora 

de sodio do la aldoaterona, todo lo cual le confiere el papel 

como roqulador hormonal en el equilibrio hidroelectrolltico (19 

Con relacidn al cortisol, ee ha suqorido que tanto el FNA 

como la expansidn de volumen tienen un efecto directo sobre la 

AC'l'll Y la corteza adronal ( 20), disminuyendo sus niveles plas­
m4ticos ( 18) • 



J;;) 

Por otra parte, se ha descrito en los diab~ticos trastornos 

en la liberacidn de rcnina y aldosterona, debido a ncuropatía 

auton6mica ( 49), 

En este estudio, las determinaciones basales del FNA entre 

los diabéticos y los controles no fueron estadísticamente sig­

nificativas, sin embargo, el cortisol fu6 mayor en los diabl!­

ticos aunque dentro del rango de normalidad, Los niveles basa­

les de renina y aldostcrona entre los grupos no fueron diferen­

tes en forma significativa. Pero después de la administraci6n 

do la solucidn fisiol6gica, el FNA no cambi6 en los diab6ticos. 

La causa exacta do esto la desconocemos, pero podríamos supo­

ner que: 

l.- Los diabéticos tienen una altcraci6n a nivel de los recep­

tores auriculares • Estos receptores est<in involucrados en 

la regulacidn del flujo simp<itico ( 57) y los diabéticos 

tienen dañado el control simpático y parasimpático del co­

razdn, aunqoe no perdido por completo (47 ), debido a ncu­

ropat!a auton6mica ( 46), 

2.- Los pacientes diab6ticos están hipervolémicos en form~ cró­

nica, lo que inhibir!a la liberacidn del FNA, sin embargo, 

en cirrdticos con volumen intravascular aumentado se han 

encontrado niveles elevados de FNA (56 ), aunque no se ha 

considerado la prcnencia de neuropatta autondmica. Ademas 

¿Cu41 sería la causa de la hipervolcmia, si químicamente 

est4n controlados? 

Por otra parte los niveles do ranina, aldosterona y corti­

sol en nuestros diab6ticos estuvieron elevados desde las mues­

tras basales, lo que sugiero quo adem4s de la influencia del 

FNA existe alteracidn renal y del eje ACTH-cortisol. En las 

etapas tempranas do la nefropat!a diabftica se han descrito ri­

fiones hiperfiltrantos, lo que podr!a explicar la elcvacidn de 

la renina y aldosterona plasm&tica ( 57). Si esto fuera cierto 

do inmediato surgir!a la pregunta ¿El FNA; renina y aldostero­

na podr!an ser marcadores tempranos de daño renal en los dia­

béticos?. 



,,, 
~or otro lado, a pesar de la expansión de volumen circu­

lante, el FNA en los diabdticos no se incrcmcnt6 y los nive­

les basales de ranina y aldostcrona permanecieron elevados. 

Esto nos sugiere que la rclaci6n del FNA con la ARP y aldoste­

rona está conservada en estos sujetos, dado que el FNA no au­

ment6 y por lo tanto no inhibi6 la libcraci6n de ARP y aldos­

terona. Insistir!amos son manifestaciones tempranas de ncfro­

pat!a diab~tica o bien de ncuropat!a auton6mica con afccci6n 

sobre los nervios simpáticos renales Considerarnos que 
sería un cambio temprano, ya que en la ncuropat!a auton6mica 

diab~tica bien establecida existe hipoaldostcronismo hiporrc­

ninémico ( 59, 60). 

Todo esto nos motiva a continuar las investigaciones sobre 

diabetes mellitus y especialmente ncuropatía autonómica diab~­

tica, 
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- El FNA tiene una rclaci6n inversamente proporcional con 

la ARP, aldostorona y cortisol en las personas sanas y 

en diab6ticos tipo II, 

- Los niveles de FNA no tienen rclaci6n con la ncuropatía 

auton6mica. 

- La infusi6n de sol. salina incrementa los niveles do FNA 

en sujetos sanos pero no en diabdticos. 
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