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No es posible un enfoque unicista del problema de 

la relación entre la sal y la hipertensión arterial 

(HA), ya que la etiopatogenia de la hipertensión 

no es uniforme y no puede concebirse una similar 
participación de la sal en todos los modelos de HA, 
ni siquiera idéntica influencia longitudinal en el 

curso de un mismo síndrome hipertensivo. 

Se consideran a continuación las características 
de Un modelo clínico en el que existe una clara 
participación del Na+ y del volumen de los fluidos 
orgánicos, aunque no en forma exclusiva, como es 

el constituido por la hipertensión nefrógena (ne- 
fropatías primarias) y por la hipertensión esencial 

(HE), renalizada con grados variables de insuficien- 
cia renal crónica (IRC), y luego la polémica rela- 
ción entre la sal y la HE no renalizada. Como in- 
troducción se analizará la relación fisiológica entre 
la presión sanguínea (PS) y el balance salino (BS). 

La función renal de preservación del contenido 
corporal de Na+ está caracterizada por una amplísi- 

ma elasticidad funcional que posibilita el manteni- 
miento del balance en la privación y en la sobre- 

carga. Es una función compleja que depende de 

varios factores y cuya característica fundamental 
es la rápida corrección de la carga hidrosalina sin 

cambios significativos de la PS. Sólo las sobrecar- 
gas extremas pueden producir algún aumento tran- 
sitorio de la PS. 

Entre los factores que intervienen en la excreción 
salina figura la presión de perfusión. Su aumento 
produce natriuresis y su disminución antinatriure- 
sis, por 10 menos durante un tiempo.l Esto ocurre 
a pesar de la autorregulación hemodinámica renal 
qUe mantiene constante el flujo sanguíneo renal 
(FSR) y el filtrado glomerular (FG) entre límites de 

presión arterial media (PAM) de 75 y 190 mmHg; 
se comprueba que entre estos límites de presión 
la excreción de Na+ aumenta 8 veces. 

En la Fig. 1 se expresa la curva PS/BS normal 
(curva 1). EI punto A corresponde a una PAM 

normal y a una excreción e ingreso salino norma- 
les. Cuando la PS aumenta, la excreción también 
10 hace, de manera tal que un muy leve aumento 
triplica la excreción (punto B). Si en esa circuns- 
tancia el ingreso permaneciese en el nivel anterior, 
se produciría contracción del volumen plasmático 
(VP), reducción del retorno venoso, del gasto car- 
díaco (GC) y de la PS, que volvería al pun to. A. 
A la inversa, cuando la PS disminuye levemente 
(punto C) desciende la excreción. Si el ingreso per- 
maneciera en A se produciría expansión del VP 
que restablecería la PS en A. 

Según Guyton este mecanismo sería autoco- 
rrector. Para que la HA de cualquier origen sea 

sostenida, la función renal debe modificarse des- 

plazando la curva a la derecha y/o cambiando su 

pendiente. Si esto fuese correcto, la alteración del 

funcionamiento renal sería un requisito obligatorio 
de tipo permisivo para cualquier forma de HA, 
pues de 10 contrario el baróstato renal corregiría la 

elevación de la PS. 
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Fig. 1. Curva PS/BS normal (1) y curva de diuresis por presión (2) 
(ver texto). 
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La curva PS/BS no es exactamente la curva de 

diuresis por presión (Fig. I, curva 2). En realidad, 
la pendiente de esta última es mucho menor, 10 

que indica que si la diuresis por presión fuese el 
único mecanismo actuante se requeriría un au men- 

to mucho mayor de la PS para producir el mismo 
incremento de la natriuresis. El empinamiento de 

la curva normal expresa la complejidad de los me- 
canismos de control que intervienen en la excre- 
ción salina y que, en conjunto, modulan la relación 
entre la PS y el BS, incrementando la efi.ciencia del 

mecanismo de diuresis por presión. Se trata de 

otros factores físicos y hemodinámicas intrarrtna- 
les, de la influencia del sistema nervioso autónomo, 
del mecanismo renina-angiotensina, de los minera- 
locorticoides, del sistema calicreína-cininas, de las 
prostaglandinas, de la pitresina y de la 0 las hipoté- 
tica(s) hormona(s) natriurética(s). 

Si analizamos la curva PS/BS (Fig. 1, curva 1) a 

partir de cambios primarios del ingreso, el punto A 

corresponde a un ingreso, excreción y PAM nor- 
males. El empinamiento de la curva indica que en 
condiciones normales la PS es prácticamente insen- 
sible a los aumentos del ingreso salino. 

La relación PS/BS puede ser modificada y/o des- 
plazada por cambios de alguno de los sistemas de 

control 0 por daño renal con disminución de la 
función renal globa14. La disminución de la pen- 
diente de la curva (Fig. 2, curva 3) indica la pérdida 
de la eficiencia del mecanismo de diuresis por pre- 
sión, de manera tal que se necesitaría un incremen- 
to mayor de la PS para producir la misma excre- 
ción hidrosalina, 010 que es 10 mismo, un aumento 
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Fig. 2. Curva PS/BS normal (1); curva desplazada a la derecha (2); 
curva con disminución de la pendiente (3,) (ver texto). 

de la dependencia de la PS con respecto a los cam- 
bios del ingreso salino,5 señalando que el incremen- 
to 0 la disminución de ese ingreso eleva 0 descien- 
de respectivamente la PS en forma significativa 

(aumento de la sensibilidad ala sal). En cambio, el 
simple desplazamiento de la curva hacia la derecha, 
sin cambios en la pendiente (Fig. 2, curva 2) está 
señalando un nivel de PS más elevado para un de- 
terminado ingreso salino y que sólo son de esperar 
!eves descensos en respuesta a la restricción. 

SODIO-DEPENDENCIA EN LA HA 
POR NEFROPATIAS PRIMARIAS 
Y EN LA HE RENALIZADA 
En esas condiciones el volumen de los fluidos or- 
gánicos y el Na+ intercambiable (Nat) pueden pre- 
sentar valores distintos según el grado de IRe. En 

un grupo de .pacientes comprobamos que la vole- 
mia aumenta a medida que desciende el clearance 
de creatinina (Ccr)6 (Fig. 3); ocurre que se estable- 

cen sucesivos estados de nuevo equilibrio caracte- 
rizados por VPs cada vez mayores coincidiendo con 
deficiencias renales crecientes. Es habitual, por 
tanto, que en la uremia terminal exista expansión 
del VP y del N at y una relación directa entre esos 

índices y los niveles de presión arterial diastólica 
(PAD),7,8 elementos ambos indicadores de volu- 
men 0 de Na+-dependencia. Esta hipótesis se 

corrobora por la comprobación reiterada del efecto 
antihipertensivo de la diálisis ultrafiltrante. 
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Fig. 3. Correlación inversa entre el volumen sanguíneo y la depura- 
ción de la creatinina (Ccr) en un grupo de hipertensos con grados 

variables de insuficiencia renal crónica. EI volumen sanguíneo se 

expresa como variación porcentual (%) con respecto aI valor prome- 
dio normal (VS). La correlación negativa es más estrecha cuando 
se consideran los pacientes con Cer inferior a 50 ml/min (con per- 

miso de Medicina, Buenos Aires)6. 
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También en un grupo de pacientes con IRC mo- 
derada (Ccr entre 68 y 18 mllmin) comprobamos 
una correlación directa entre la volemia y la PAD6 
(Fig. 4) Y en otro similar, una del mismo signo 

entre el Nat y la PAD (Fig. 5),9 señalando volu- 
men-dependencia y Na+-dependencia respectiva- 
mente. Se explicaría así la acentuación de la HA 
a medida que se acentúa el déficit renal. 6 

Parece evidente, pues, la participación del Na+ 
en la patogenia de la HA por nefropatías y en la 
HE renalizada. En esas circunstancias la curva 
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Fig. 4. Correlación directa entre la PAD y el volumen sanguíneo en 
un grupo de hipertenso5 con insuficiencia renal crónica moderada 
(Ccr entre 18 y 68 ml/min). El volumen 5anguíneo se expresa como 
variación porceÌltual (%) con respecto a los valores promedio nor- 
males (VS) (con permiso de Medicina, Buenos Aires)6, 
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F!g. 5. Correlación directa entre la PAD Y el sodio total intercam- ~lable en .un grupo de hipertensos con insuficiencia renal crónica 
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-= 

... 

. 
~ 

'" . 

~= 
c~ 
:2ð 
~c 
~~ 

W 

... 
! 
t 

2 

Ingesta elev- B 

----- -----.-- -- ----8------- 

-- 
j / 
.-. Ingesta beja C / / 

- - - - - - - -.- e" -- 
- 

-- 
- - - - - - - - 

-- 
- 

/10. r'..:/. . . . . . 

10 10 100 120 140 1tO 180 200 

PAM (mm Hg) 

Fig. 6. Curva PS/BS normal (1) y CUrva PS/BS correspondiente a 

la hipertensión por nefropatías parenquirnatosas y a la hipertensión 
esencial renalizada con déficit de función renal (2) (ver texto). 

PS/BS se altera, desplazándose a la derecha'y dis- 

minuyendo su pendiente (Fig. 6, curva 2), 10 que 
está señalando la disminución de la eficiencia del 
mecanismo de diuresis por presión y elevada sensi- 
bilidad a la sal (posibilidad de agravamiento de la 
presión por el ingreso excesivo y de mejoría por la 

restricción). 
Se agrega la IRC a otros modelos en los que par- 

ticipa también la expansión del Na+, como son, 
por ejemplo, la disminución crítica experimental 
de la masa renal más sobrecarga hidrosalina,2.3 la 
hipertensión DOCA-sal, la hipertensión genética 
sal-dependiente de la rata,1O el síndrome nefrítico 
agudo, el modelo Goldblatt un riñón-un clip, el 
aldosteronismo primario, etc. 

Corresponde considerar los mecanismos por los 
culaes el Na+ participa en la patogenia de la HA. 
Si bien un exceso salino suficiente implica una 
expansión de la volemia efectiva y ésta puede 
vincularse inicialmente con un aumento del GC, 
en su fase crónica el rasgo hemodinámico más 
característico es el aumento de la resistencia pe- 
riférica total (RPT), de mecanismo aún en discu- 
sión. Todos los puntos de vista pueden resumirse 
en dos hipótesis fundamentales no necesariamente 
excluyentes. Son ellas: la autorregulación hemodi- 
námica total corporal (AHTC) y el aumento de la 
reactividad del músculo liso vascular y de la excita- 
bilidad de las células nerviosas. 

1. La capacidad de mantener un flujo sanguí- 
neo relativamente constante en presencia de cam- 
bios de la presión de perfusión se denomina au- 
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tOITegulación; este mecanismo es particularmente 
eficiente en el riñón y en el cerebro, pero también 
opera en otros órganos y en la circulación total. 

Se ha postulado que la autorregulación tisular 
en el largo plaza sería responsable de la elevación 
de la RP en la HA por expansión del volumen.2, 1-13 

La expansión aumentaría en un principio el GC y 

disminuiría la RPT, produciéndose, por tanto, au- 
mento de la perfusión tisular. En condiciones nor- 
males se elimina rápidamente elexceso sin cambios 
significativos de la PS j cuando así no ocurre, por 
falla de alguno de los mecanismos de control (por 
ejemplo exceso mineralocorticoide) 0 por déficit 
de masa renal (IRC), los cambios hemodinámicos 
se prolongan; se activaría entonces el mecanismo 
de la AHTC, 10 que ocasionaría vasoconstricción 
periférica y aumento paulatino de la RP, con gra- 
dual descenso del PC (por aumento de la postcar- 
ga), hasta alcanzar niveles normales. Al principio 
la HA sería mantenida sobre otro por el GC eleva- 

do, mientras que en la fase crónica 10 sería por el 

aumento de la RPTj al mismo tiempo la HA corre- 
giría la expansión original en forma totaL 0 parcial 
(diuresis par presión). 

Este secuencia ha sido comprobada en perros 
con carga salina y reducción crítica de masa renal 
y por Coleman en un paciente anéfrico,14 yaunque 
no en las mismas condiciones, por Kim y Onesti.15 
Este mecanismo que podría participar en alguna 
medida, ha sido cuestionado sobre la base de expe- 
rimentos cuyos resultados no respaldan la teoría 
de la autorregulación.16, 17 

2. La segunda hipótesis sostiene que las variacio- 
nes del contenido iónico celular alter an la reactivi- 
dad del músculo liso vascular y la excitabilidad de 
las células nerviosas, promoviendo aumento de la 

RPT. Actualmente se vincula este mecanismo con 
un inhibidor del trans porte de Na+ que se incre- 
mentaría en la HA volumen 0 Na+-dependiente, 18,19 

en general, y en la IRC en particular (Fig. 7). Este 

factor se produciría en el cerebro 18 en respuesta 
a la expansión del volumen 20 y actuaría bloquean- 
do la bomba ATPasa Na+-K+ en las células tubula- 
res. De esta forma corregiría total 0 parcialmente 
la expansión mediante el aumento de la natriuresis. 
También afectaría el transporte transmembrana en 
las células en genera121 y a él se debería el aumento 
del Na+ en el músculo,22 los hematíes23 y los leu- 
cocitos24 en pacientes con IRC y en otros modelos 
Na+-dependientes. Las células mostrarían una de- 
presión del eflujo de Na+ por inhibición de la acti- 
vidad de la A TPasa ouabaína sensible con la consi- 
guiente acumulación intracelular de Na+, inhibición 
secundaria del sistema de intercambio Na+-Ca++ 

1 

! EXCA:'~DE 1 
l. 

. [ .om.c.[ t--=-I ~-=.I -----I '"~ I 
l. r 

I~~~I T 
l. ~ 1 UNFOC 1 ~ 1""""1 

'I"'TPø:-~o...+ !~. ! N8+YCa++INfRACEl! 

r 
~.- 

Fig. 7. Hipótesis del mecanismo de la activación del inhibidor del 

transporte de Na 
+ 

aplicado a la hipertensión con déficit de la fun- 
ción renal (ver texto). 

propuesto por Blanstein y aumento del Ca++ ci- 

toplasmático libre. Esos cambios iónicos en el 
músculo liso vascular aumentarían el tono basal 

y la contractilidad.25 En las células nerviosas se 

incrementarían la reactividad y la liberación de 

norepinefrina, proveyendo otro estímulo para la 

vasoconstricción.25 
En síntesis, el incremento de la RPT se debería 

en última instancia a un inhibidor endógeno digo- 

xina sími126 que formaría parte del sistema de la(s) 

hormona(s). Si bien se acrecientan las evidencias 

en apoyo de la participación de un mecanismo de 

este tipo en la hipertensión de la IRC, en otros 
modelos Na+-dependientes y aun en modelos sin 

tan clara vinculación con el Na+,27-31 quedan to- 
davía puntos oscuros. Un aspecto importante de 

aquella concepción es que destaca la significación 

del Na+ y del Ca++ intracelular, sobre todo en áreas 

crí ticas como son los vasos de resistencia; en cam- 
bio, el volumen del FEC, aumentado al comienzo, 
puede hallarse en niveles normales, como ha sido 

comprobado en la hipertensión DOCA-sa132 0 en 
el aldosteronismo primario, por obra de la hiper- 
tensión (diuresis por presión) y de la actividad 
del inhibidor (Fig. 7). 

SAL Y HE NO RENALIZADA 
El papel de la sal en la patogenia de la HE norena- 
lizada es motivo de controversia y confusión. Con- 
viene tratar este problema desde dos puntos de 
vista distintos: aspectos epidemiológicos y clíni- 
cos y aspectos fisiopatológicos. 

Evidencias epidemiológicas y cUnicas 
Se ha relacionado el ingreso salino con la fre- 

cuencia y la severidad de la HA en diversas comuni- 
dades y aun con el incremento normal de la PS en 
la edad.33 . 
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Las sociedades con niveles bajos de PS y escaso 
incremento con la edad, como por ejemplo los 
indios Yanamanu de Sudamérica, tienen también 
un muy bajo ingreso salino. Por contraste, en algu- 

nas regiones del norte del J apón, donde los ingre- 
sos alimentarios de sal son muy elevados, existe 
una alta incidencia de HA y de sus complicaciones. 
Las dos situaciones referidas son extremas y es 

absolutamente ilógico deducir que los ingresos sali- 

nos intermedios en el mundo occidental serían los 
determinantes de la incidencia de HE que 10 ca- 
racteriza. 

Por otra parte, las diferencias existentes entre 
las diversas comunidades no permiten concluir 
a priori la exist en cia de una vinculación entre los 
ingresos salinos y los niveles de PS absolutamente 
determinantes; otras características alimentarias 
(ingresos de K+, de Ca++, de carbohidratos, de gra- 
sas), incidencia de obesidad, actividad física, rasgos 
culturales y distintas organizaciones sociales pue- 
den también condicionar niveles de PS distintos. El 
estudio de una probable vinculación entre los ingre- 
sos espontáneamente variables y los niveles de PS 

en una misma comunidad. Los resultados no son 
concluyentes. Se comprobó correlación en algunos 
estudios34,35 pero no en otros.36-39 Tanto las pri- 
meras comprobaciones como las segundas son poco 
consistentes y se puede presumir que este tipo de 

estudios tiene poco porvenir. Esto se debe a 

múltiples razones, entre las que se desta}:a 10 inade- 
cuado de las metodologías utilizadas para cuantifi- 
car los ingresos salinos en las poblaciones estudia- 
das (una determinación al azar de la excreción de 
Na+ en 24 horas, una anamnesis alimentaria). 

Las investigaciones dirigidas a relacionar la PS 

con ingresos salinos variables producidos ex pro- 
feso en grupos relativamente pequeños demuestran 
que en los norteamericanos no se producen cam- 
bios de la PS 0 sólo pequeños cuando las modifica- 
ciones del ingreso son extremas.40-42 La causa de 
ello se encuentra en las características ya referidas 
de la homeostasis norma!. Esto no excluye la 
posibilidad de la, existencia de individuos nor- 
motensos con el PS sensible a la sa!. Pietnen y 
colaboradores43 com pro baron en normotensos, 
descendientes directos de hipertensos, una rela- 
ción directa entre el Na+ urinario y la PS. Sin 

embargo, comprobaron también una correlación 
positiva entre la PS y el peso 0 la masa corporal 
en los mismos individuos, 10 que no per mite dife- 
renciar S1 es la obesidad, el ingreso salino 0 la com- 
binación de ambos el factor determinante. 

Sin duda, la cuestión más importante se refiere 
a la probable influencia presora de la sal en pacien- 
tes con HE reconocida. Existen a este respecto 

puntos de vista distintos.44-47 Kawasaki y colabo- 
radores48 y Fujita y colaboradores49 suministra- 
ron dietas muy bajas en Na+ (9 mEq/día) y ricas 

en sal (249 mEq/día) y diferenciaron dos grupos 
de hipertensos (sensibles y resistentes a la sal), 
según que el cambia de la PS excediera a no un 
valor arbitrario. Parfrey y colaboradores 50 estu- 
diaron tres grupos (normotensos, hipertensos leves 
o moderados, hipertensos severos), can ingresos 
elevados (350 mEq/día) y bajos (9 mEq/día) de 

sodio. Con la restricción no ocurrieron cambios 
significativos en los normotensos, como era pre vi- 
sible; en cambio, la PAM descendió 8 mmHg pro- 
media en los moderados y 14,5 mmHg en los 

severos. Parece pues evidente que la restricción 
salina severa puede disminuir significativamente 
la PS en un número importante de pacientes can 
hipertensión esencial. 

Sin embargo, se ha señalado que la relación en- 
tre el ingreso y los niveles de PS en la HE sería 
alineal; 10 mismo daría una reducción desde un 
ingreso salina elevado a otro muy restringido 
(inferior a 10 mEq/día) que desde uno normal a 

otro muy bajo. Se ha referido asimismo que, una 
vez logrado un efecto antihipertensivo útil median- 
te una restricción salina severa, sólo bastaría un 
incremento leve del ingreso, hasta niveles conside- 
rados todavía bajos (aproximadamente 30 mEq/ 
día) para que se produzca el retorno de la PS a 

los val ores previos. 51,52 

Estas observaciones indicarían una escasa a nula 
eficacia antihipertensiva de las dietas hiposalinas 
moderadas (entre 50 y 80 mEq/día aproximada- 
mente), las únicas aceptadas par los pacientes en 
el largo plazo. Este punta de vista se ve apoyado 
par otras observaciones.53 Sin embargo, no existe 
total acuerdo al respecto, ya que los hallazgos de 
Morgan y colaboradores,47 Koolcn y colaborado- 
res 54 y los nuestros (Fig. 8)55 muestran el efecto 
antihipertensivo significativo de las dietas hiposa- 
linas moderadas. Desde un punta de vista práctico 
deben diferenciarse la restricción salina moderada 
como Ílnico tratamiento de la HE y la misma res- 
tricción salina como coadyuvante del tratamiento 
medicamentoso. En el primer caso el beneficia de 
la restricción es en general relativamente escaso y 
aleatorio; en cambia, la restricción salina moderada 
como coadyuvante de otros tratamientos es según 

nuestro criteria conveniente, habida cuenta que 
de esa manera se paten cia el efecto antihiperten- 
siva de los divers as fármacos. 

Un hecho aceptado es que la sensibilidad indivi- 
dual a la sal es muy variable en la HE y que sólo 
el 50% de los pacientes aproximadamente respon- 
den satisfactoriamente a la restricción.56 No pue- 
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Fig. 8. Efecto antihipertensivo de la restticcÌón salina y de Ia terapia 
con hidroclorotiazida (CHCTZ) en hipertensos esenciales (n = 13). 
Se expresan los descensos de la PAM (> P AM) con respeCto al nivel 
bajo condiciones de ingreso salino libre (Na+ urinario: 152:t20 
mEq/día) previo a la restricción. La restriccÌón moderada (Na+ uri- 
nario: 52 :t6,0 mEq/día) produjeron un descenso significativo 
(p >0,01) aproximadamente similar. En cambio, la restricción sali- 
na leve Na 

+ 
urinario: 9b:t 7,0 mEq/día) fue inefectiva (x:t ESM)55. 

den precisarse los mecanismos responsables de esas 

respuestas diversas. Podría tratarse de actividades 
distintas del mecanismo renin a-angiotensin a, como 
se ha postulado en trabajos con pacientes,50, 54 en 
los que se comprobó que aquellos que mostraban 
un mayor descenso de la PS durante la restricción 
presentaban escasa reactividad del sistema, y vice- 
versa. Aún así, no está claro cuáles son los factores 

determinantes de esa distinta reactividad en pacien- 
tes con HE. 

Aspectos fisiopatológicos 

Como ya fuera mencionado anteriormente, la 
expansión del volumen del FEC Y la acumulación 
del Na+ juegan un papel patogénico en ciertas for- 
mas de hipertensión secundaria. De manera análoga 
se ha postulado que la retención de Na+ y de fluido 
constituiría un factor patogénico inicial para el 

&sarrollo de HE. De acuerdo con una teoría, en 
la HE ocurriría algo similar a 10 postulado para 
otros modelos volumen 0 Na+-dependientes, en el 
sentido de que la expansión inicial produciría au- 
men to de la RPT por AHTC. 57 En el caso de la 

AHTC, el aumento de la RPT debe ser necesaria- 

mente la consecuencia de un incremento inicial 
del GC; el hecho de que este último no se encuen- 
tre elevado en la mayoría de los hipertensos esen- 
ciales no avala la vigen cia de ese mecanismo. Ob- 
viamente esa característica no excluye, por sí 

misma, a la expansión inicial como fenómeno pa- 
togénico en la HE, que bien podría conducir al 

aumento de la RPT por otro mecanismo. 
Sin embargo, resulta claro que las referencias so- 

bre los volúmenes de los espacios líquidos y del 
estado del Na+ corporal en la HE no apoyan el 

punto de vista de la expansión inicial. Así, los 
niveles promedios del Nai del volumen del FEC, 
del VP Y del VS se hallaron reiteradamente nor- 
males y, más aún, los dos últimos parámetros fue- 
ron encontrados levemente disminuidos en una 
proporción importante de pacientes, ya sea con 
hipertensión límite 0 "borderline" 0 con hiperten- 
sión fija;58-63 en ellos existiría un coeficiente de 
partición volumen plasmático/volumen intersticial 
(VP/VI) bajo,64 resultante de un VP subnormal y 
un volumen FEC normal. Esa característica indi- 
caría que la distribución entre los compartimien- 
tos intravascular-intersticial se hallaría alterada 
debido a la disminución de la distensibilidad 0 

compliance del espacio intersticial. 65 Sólo rara- 
mente se ha comprobado expansión de la volemia 
en ausencia de déficit de la función renaI.58, 62 

Si bien de be tenerse en cuenta que una vez es- 
tablecido el síndrome hipertensivo puede resultar 
imposible saber si hubo una expansión inicial 
(que bien pudo ser corregida por la hipertensión 

misma), sería lógico esperar, de ser cierta la hipóte- 
sis expuesta, valores de Na: más elevados 0 por 10 

menos iguales, en los jóvenes hipertensos que en 
aquellos de mayor edad con HE de más larga data. 

Trabajos recientes apuntan en dirección opuesta, 
ya que han comprobado val ores de Na+ leve pero 
significativamente más bajos en los varones hi per- 
tensos men ores de 35 años con respecto a la po- 
blación normal y a los hipertensos mayores de 50 
años.63,66 Obviamente esas observaciories no apo- 
yan la hipótesis que sostiene la expansión del volu- 
men como un evento inicial en la HE. 

En la HE no renalizada la función renal global es 

normal, 10 mismo que el BS, pero es obvio que la 
normalidad de ese BS se cumple a otros niveles 
de PS. 

Omvik, Tarazi y Brav067 estudiaron la sensibi- 
lidad del mecanismo de diuresis por presión en hi- 

pertensos esenciales renalizados; comprobaron que 
las pendientes de las curvas son men ores en los pa- 
cientes con HE más severa, señalando una eficien- 
cia decreciente del mecanismo de diuresis por 
presión a medida que la PS es más elevada. Postu- 
Ian que la pérdida de la eficiencia del mecanismo 
de diuresis por presión se debería a que el VP es 
más bajo en los pacientes con HE más severa, con- 
figurando una correlación inversa VP versus PAD 
o RPT.64 Esto activaría a los mecanismos retene- 
dores que se opondrían al mecanismo expoliador 
de la diuresis por presión, disminuyendo su efi- 
ciencia. Además de confirmar la ya referida corre- 
lación inversa VP vers"{J.s PAD,68 comprobamos una 
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correlación del mismo signo entre la PAM (0 la 

PAD) y el Nat en un grupo de pacientes menores 
de 50 años con HE no complìcada (Fig. 9), de 

signo contrario a la referida en la HA con IRC 

y fuerte Na+-dependencia. Nuestra observación 

no concuerda con otras,63,66 consistentes en la 

falta de correlación de hipertensos menores de 35 

años y en la comprobación de una correlación 
positiva débil pero significativa en pacientes varo- 
nes mayores de 50 años con función renal normal. 

De cualquier manera, la comprobación de que 
la sensibilidad del mecanismo de la diuresis por 
presión es variable en la HE no renalizada,67 la 

certeza de que la sensibilidad a la sal tampoco es 

uniforme y las evidencias que constan en la lite- 

ratura,69 permiten trazar las curvas PS/BS que 
caracterizan a la HE (Fig. 10). La curva ubi cada 
a la izquierda ~s la normal; a la derecha figuran dos 

curvas típicas correspondientes a la HE. La curva 
1 es casi vertical; en cambio, la curva 2 presenta 
una pendiente menor, 10 que indica una menor 
eficiencia del mecanismo de diuresis por presión 

y una mayor sensibilidad a la sal. Es probable que 
el desplazamiento de la curva PS/BS y la pérdida de 
la eficiencia del mecanismo de diuresis por presión 

en la HE no renalizada se deban simple menta a los 

cambios hemodinámicos renales propios de la HE 
sin vinculación con el estado de la volemia del Na+. 

En la Fig. 11 se expresa la hemodinámica renal 

en un grupo de pacientes con HE y función renal 

normal. El flujo plasmático renal (FPR) se halla 

dentro de valores normales bajos 0 subnormales, 
las resistencias vasculares renales (R VR) e'stán au- 
mentadas y el filtrado glomerular (FG) normal 
alto; como consecuencia la fracción filtrada (FF) 
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es elevada. Este cuadro hemodinámico se de be al 

aumento de las resistencias pre y postglomerula- 
res. El aumento de la FF sup one el aumento de 
la presión oncótica (PO) de la sangre peritubular, 
factor promotor de incremento de la reabsorción 
tubular proximal del CINa. Al efecto retenedor se 

opondría la diuresis y natriuresis por presión (fe- 
nómeno ubicado en el asa de Henle) y del nuevo 
equilibrio entre ambos mecanismos opuèstos re- 
sultarían los cambios en la ubicación e inclinación 
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de la curva PS/BS. Obsérvese que las curvas PS/BS 
de la IRC y de la HE no renalizada presentan algu- 

nas semejanzasj sin embargo, su génesis y significa- 

ción son distintas. En el primer caso el déficit del 
efector y la consiguiente deficiencia en la capaci- 
dad excretora de sal constituyen el primum mavens 
del desplazamiento y alteración de la curva. En el 

segundo, en cambio, las modificaciones hemodiná- 
micas intrarrenales responsables del desplazamiento 
e inclinación de la curva no son la causa de la HA, 
pero participan de su patogenia como factor per- 
misivo. Si no fuera así, el baróstato renal corre- 
giría la HA al quedar sin oposición el mecanismo 
de diuresis por presión. 

No sabemos aún si esos cambios hemodinámi- 
cos son de naturaleza funcíonal 0 expresión de re- 
nalízacíón incípíente. Los trabajos de Hollenberg 
y colaboradores 70,71 demuestran que en la mayo- 

ría de los pacíentes son de índole funcional y están 
caracterizados por el incremento del tonG vaso- 
constrictor y de la reactividad a principios presores. 

Los inhibidores de la enzima convertidora de la 
angiotensina (I ECA) brindan la posibilidad de 
profundizar el estudio de los mecanismos que de- 
terminan las características de la hemodinamia 
renal en la HE. Estudiamos recientemente un gru- 
po de pacientes con HE y función renal normal tra- 
tados con enalapril durante 4 días (20 mg/día) y 

comprobamos un aumento significativo del FPR 
efectivo alas 72 horas de iniciado el tratamiento 
por caída acentuada de las RVI. El FG no se modi- 
ficó, explicando así la disminución de la FF. La 
fracción excretada de Na+ (FE Na+) aumentó a 

las 72 horas, indicando una disminucíón de la 
reabsorción tubular del Na+ (Fig. 12).72 El efecto 
vasodilatador renal se debería tanto a la reducción 
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Orua. \ 72 
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de la angiotensina circulante como a la inhibición 
de la formación local intrarrenal y eventualmente 
a la acumulación de las cininas. La disminución de 
la FF indica vasodilatación predominante a nivel 
de la arteriola eferente, 10 que concuerda con el 

mayor efecto vasoconstrictor de la angiotensina II 
a ese nivel. 

En los mismos pacientes se determinó la excre- 
ción salina de los tres días previos y los cuatro 
días de tratamiento; se comprobó incremento de 
la excreción en el tercer y cuarto días a pesar de la 
disminución de la PS (Fig. 13), estableciéndose un 
balance negativo. Ocurre que la caída de la FF 
condicionaría la disminución de la PO peri tubular 
con la consiguiente disminució.n de la reabsorción 
proximal; aun aceptado ese mecanismo, se reque- 
riría una disminución relativa de la reabsorción en 
segmentos más distales para dar lugar al efecto 
natriurético. 

En nuestro estudio se midió sólo el flujo cortical 
efectivo, 10 que no permite descartar ni confirmar 
un probable incremento del flujo en los nefrones 
yuxtamedulares y en los medulares capaz de con- 
dicionar una menor reabsorción del Na+ en las 

asas largas de Henle.73, 74 Además, los IECA po- 
drían prom over aumento de la excreción de Na+, 
bloqueando el efecto estimulante de la angioten- 
sina II sobre la reabsorción del Na+.7S,76 La in- 
fluencia de la disminución de la aldosterona sobre 
la excreción del Na+ sería un factúr concurrente. 
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Fig. 13. Balance salino en el mismo grupo de pacientes de la Fig. 12. 

Excreción urinaria de Na 
+ 

en los tres últimos días del período place- 
bo y en los cuatto días de tratamiento con enalapril (media:tESM; 
p<O,OI respecto del valor previo). (Con permiso de Drugs) 72. 

Todo parece indicar pues que la angiotensin a 

participa en la determinación de las características 
hemodinámicas renales de la HE, aun a pesar de 
la existencia de niveles circulantes normales, ya 
sea por aumento del número de los receptores u 

otras modificaciones en las células musculares lisas 

de los vasos que los hagan hiperreactivos. De cual- 
quier manera, los cambios hemodinámicos y el 

efecto natriurético producidos por los IECA cons- 
tituyen un mecanismo antihipertensivo, ya que 
implican la corrección de factorespermisivos 0 de 

mantenimiento de la HE (hemodinamia renal, 
PS/BS). 

Ha tornado auge la hipótesis que sostiene la par- 
ticipación de un inhibidor 0 principio natriurético 
también en la HE, de manera similar a la referida 
para la hipertensión Na+-dependiente.19, 21; 77 Se 

basa en estudios realizados en la hipertensión ge- 
nética de la rata sensible a la sa177 y en algunos 

elementos indirectos comprobados en la HE hu- 

mana. Según esa hipótesis existiría en la HE 

un compromiso genético de la capacidad renal 
intrínseca de excreción de Na+, que condiciona- 
ría el aumento del inhibidor del transporte de Na+, 
que a nivel renal ajustaría continuamente la excre- 
ción, oponiéndose al efecto retenedor. Existiría, 
pues, una continua tendencia a la corrección de la 
retención que mantendría el balance sin expansión 

demostrable. Además, el inhibidor actUaría a nivel 
celular general y, como ya fue referido, condiciona- 
ría el aumento de la RPT y de la PS. 

Esta hipótesis plantea varios interrogantes. En 
primer lugar caben aquí las mismas reservas plan- 
teadas al tratar la hipótesis de la AHTC como me- 
canismo inductor de incremento de la RPT en la 

HE, cn el sentido de que también se requeriría en 
este caso cierto grado de expansión inicial del Na+ 
corporal para desencadenar la activación del inhi- 
bidor, 10 que no ha sido demostrado en la HE, 
como ya ha sido mencionado; se ha argüido con 
respecto a esta objeción que la expansión puede 
ser 

. leve, fugaz y difícilmente detectable, como 
consecuencia del cfecto del inhibidor sobre la ex- 
creción del Na+.19 En segundo lugar, no hay evi- 
dencias referidas a una supuesta capacidad renal de 
excreción salina disminuida en la HE. Tampoco 
se explica por qué algunos pacientes tienen una 
HA francamente sensible a la sal y otros una sensi- 
bilidad mucho menor 0 nula y cómo se relaciona 
esa distinta sensibilidad con las modificaciones del 
contenido iónico celular; con respecto a esos inte- 
rrogantes las investigaciones del grupo Hollen- 
berg78-80 plantean una posibilidad interesante; se 

refieren al comportamiento de la hemodinamia 
renal en la HE cuando se modifica el ingreso salino. 
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En el individuo normal y en el 50% de los hi per- 
tensos esenciales jóvenes no renalizados, el FPR 
aumenta significativamente cuando se pasa de una 
dieta restringida en sal a otra can elevado conteni- 
do en Na+. En el50 % restante, en cambia, no se 

produce ese incremento. Los primeros son conside- 
rados "respondedores normales" y los segundos 
"respondedores anormales" par ésa y otras carac- 
terísticas. Podría postularse, de acuerdo can Hollen- 
berg y Williams,80 que la falla de ese mecanismo 
hemodinámico de control de efecto natriurético 
podría condicionar la activación de algún altern a- 
tivo dirigido a evitar la expansión, como par ejem- 
pIa el inhibidor en cuestión. De ser esto así, podría 
relacionarse el aumento del ingreso salina can una 
mayor actividad del inhibidor y una acentuación 
de la alteración can el contenido iónico celular en 
los pacientes sensibles a la sal, con el consiguiente 
incremento de la RPT y de la PS. 

Finalmente, la problemática actual en este sub- 

yugante campo se centra en dos aspectos. El pri- 

mero una afirmación, ya que se han acumulado 
muchas evidencias sabre la existencia en la HE de 

alteraciones de los factores que regulan el conténi- 
do del CaH citoplasmático libre y el transporte de 

cationes bivalentes en las células en general y par- 
ticularmente en las células musculares de los va- 
sos.81 El segundo es un interrogante referido a la 

existencia reitl de una inhibición de la bomba 
ATPasa Na+-K+ ouabaína sensible en la HE. No 
hay acuerdo en ese aspecto.82 Para algunos no ocu- 
rriría tal inhibición y se trataría en realidad de un 
defecto de membrana primario que alteraría la 
permeabilidad del transporte de iones monovalen- 
tes. Sea comCl fuere, este aspecto fundamental 
sería central en la patogenia de la HE y se vincu- 
laría de alguna manera a la sensibilidad a la sal en 

esa condición. 
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