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granulos no contienen dichas sustancias. En 1980 De
Bold’ produjo en su laboratorio una diuresis y natriu-
resis en ratas, a las cuales inyectd un extracto atrial de
ratas homologas y refiere que este efecto fue rapido y de
corta duracion, concluyendo que los atrios contienen
realmente el factor natriurético.

Cantin#-identifico, bioquimicamente, al tercer factor.
Esto lo logré mediante investigaciones con anticuerpos
marcados, y fue él quien lo llamé “factor natriurético
atrial” (FNA), también reafirma el hecho de la existencia
de mas granulos con una relacién de 3:1, en el atrio
derecho, una vez determinada la localizacion de la secre-
cion del FNA, logra sintetizarlo y descubre que consti-
tuye la parte activa de una molécula con un nucleo de 21
aminoacidos, precursora con un peso molecular de 3060,
la hormona activa se encuentra unida a un péptido inac-
tivo de 100 aminoacidos, y a un péptido de sefialacion de 24,
que se adhiere cuando se sintetiza la molécula y se penso,
enaquellos tiempos que en ¢l hombre la secuencia es igual
que en la rata, lo que se corrobora mas tarde. Yamanaka
27 refiere que las propiedades estructurales del cédigo
genético del FNA, consta de 3 exones separados por 2
intrones y que la organizacién es la de un gen coman
eucariotico. Oikawa!® agrega que el RNA especifico es
transcrito de un cddigo genético de DNA, que da un
Precursor que se Conoce como pro-peptina.

Los investigadores se han abocado, actualmente, a
determinar la actividad del péptido en diversas patolo-
gias y, para 1984, I. Tanaka?, mediante estudios de
radioinmunoanalisis, demostrd que el hipotalmo parti-
cipa en el mecanismo que desencadena la liberacion del
FNA, su estudio lo realiz6 en ratas; de las cuales obtuvo
un extracto hipofisiario que administré a ratas homolo-
gas, y obtuvo una rdpida diuresis y natriuresis, conclu-
yendo que dentro del funcionamiento del sistema ner-
vioso central se podria encontrar, también, un mecanismo
de estimmutacion para la secreciondel FNA, regulado por
medio de la hipéfisis posterior.

En 1985, Cantin? intent6 la clonacidn y secuencia del
gen FNA, asi como la obtencidn de anticuerpos contra la
hormona, intento insertar el gen en levaduras y bacterias
sin obtener resultados favorables, realizé también intento
inmunolégico en seres humanos. Tang vy Jian?S de la
Universidad de Beijing, China, en ese mismo afio realizaron
estudios en seres humanos, el primero logré obtener un
preparado del FNA, purificado y sintetizado, ¢l cual
aplico por via endovenosa a individuos voluntarios, por
unlapsode 5 horas en solucion glucosada al 5%, y obtuvo
como resultado una rdpida diurésis y natriuresis, una
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disminucidén en los volumenes circundantes de la tensién
arterial y cardiaca, demostrd que la actividad bioldgica
del péptido fue igual a la de los animales estudiados
previamente. Masao'® planted que el FNA tiene un
efecto auxiliar para resolver el edema pulmonary/ o insu-
ficiencia cardiaca, lo que lo llevd a sugerir que el péptido
podria tener una accidn terapéutica en pacientes con
hipertension. Coles afirma que el péptido produce
alteraciones relacionadas con la alteracion de liquidos y
electrélitos.

En 1986, Harold? realizé un estudio en Hamsters con
cardiopatias. El refiere que la existencia del incremento
del FNA en el plasma encontrado en sus estudios, es
debido a la hipertrofia atrial que induce un estimulo
constante para la secrecion del péptido almacenado en
los granulos atriales. Rankin2® observé que la secre-
cion del FNA, no esta relacionada con el ritmo cardiaco
ni con el sistema parasimpatico, y que solo los cambios de
tensidon intraauriculares y los niveles plasmaticos de

sodio estimulan la secrecion del FNA.
Steven Atlas! publicé que el FNA tiene 4 efectos bien

delimitados que son:

a) VASODILATACION, a nivel de vasos sanguineos y
capilares;

b) BLOQUEO DE LA ANGIOTENSINAY ALDOSTE-
RONA;

¢) INHIBICION de la secrecion de la renina y,

d) NATRIURESIS.

Y agrega que el FNA se asocia bien con las tiazidas, no
induce la salida de potasio y promueve la movilizacién de
calcio a nivel intracelular (Cuadro I). Cantin’ men-
ciona que el FNA cuando se libera, viaja a través de las
arterias hacia los puntos efectores como son: los rifiones,
glandulas suprarrenales, cerebro y otros tejidos involu-
crados directamente con el complejo homeostatico y el
sistema renina -angiotensina-aldosterona, refiere que la
actividad del FNA no requiere consumo de oxigeno ni
degradacion de glucosa, a diferencia de otros mecanis-
mos bioquimicos el también habla de cierta actividad en
la movilizacion del calcio intracelular y su localizacion en
algunas membranas; demostré que el FNA actila en el
hipotdlamo sobre la vasopresina y observd, también, que
en cierta forma influye sobre la presién intraocular sin
saber exactamente cémo. El asegura que el péptido es
hipotensor y ayuda a controlar la insuficiencia cardiaca
congestiva.

En el simposio realizado en California, en 1986, “pép-
tido atrial natriuretico, I, 1123, se llegaron a conclusio-



Cuadro 1.
Resumen de las acciones del Factor Natriurético Atrial (FNA).
ACCIONES DEL FACTOR NATRIURETICO
CUADRO 1.

<AUMENTO DE LA TENSIOK ARTERIAL
-AUMENTO DE LOS NIVELES PLASMAYTICOS ——-——) AUMENTO DE LA TENSION INTRA-ATRIAL
DE 3ODIO

GRANULOS ATRIALES

FACTOR NATRWRETKCO (FNA)

BLOQUEA LA ANGIOTENSINA
BAJA EN TENSION ARTERIAL INHIBE LA ALDOSTERONA
BAJA LOS NIVELES DE 30010 INHIBE LA LIBERACION DE
BAJA LA T SNTRA-ATRIAL VASOPRESINA

prmsmmmrretrssn—— PROVOCA LA DILATACION DE
LA MUSCULATURA LISA

a4
AUMERTO D LA DIURESIS ¢ ai10E LA SECRECION DE REMNA
AUNENTD DE NATRIVRESIS
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nes importantes acerca de la localizacidon exacta de los
granulos productores, de la actividad bioldégica y del
comportamiento del péptido en estados normales y pato-
logicos. Entre otros estudios uno de los mas relevantes es:
el logro de la obtencidn de 8 tipos de derivados del
péptido original, esto por secuenciaciéon de aminoacidos;
los cuales se estdn utilizando para los diferentes modelos
experimentales en el mundo.

En Japon (1987), los investigadores continuian estu-
diando afanosamente el FNA y sus aplicaciones en seres
humanos. H. Shionoiri2? ha administrado el alfa pép-
tido natriurético humano, por via intranasal a individuos
sanos, obteniendo una rapida diuresis y natriuresis, con
un periodo de corta duracion. Takako?* hace referen-
cia sobre la alteracién de los granulos atriales en lesiones
miocardicas por distrofia, comentando que el numero de
granulos encontrados en los distrofias en comparacion de
un grupo control, es menor en numero y didmetro, con-
cluyendo que el FNA podria estar alterado en estas pato-
logias. John!4 intenta la determinacién del FNA en

A. Najera Gutiérrez y cols.

plasma humano con el uso de anticuerpos monocionales
y refiere ser una técnica que podria aportar el diagnéstico
de algunas patologias; tomando en cuenta los niveles
plasmaticos del FNA.

Gerzer'® 1987, ha realizado estudios acerca de la
especificidad celular del péptido, asi como de los meca-
nismos responsables del aumento del AMP ciclico para
suaccidn, la movilizacion de electrolitos y su relacion con

la adenilciclasa.
Numerosos investigadores de laboratorios prestigiados,

empleando las técnicas mas avanzadas, dedican por
completo su tiempo al estudio de este péptido, tratando
de encontrar y conocer realmente su funcion en el orga-
nismo humano.

En México, 1987, el Dr. H. de Leon* publicé un
estudio realizado en ratas con hipertensidn espontanea,
donde él nos habla de la actividad y cuantificacién del
FNA, ademés de los efectos encontrados en la muscula-
tura lisa, Najera®® UNAM 1987, nos hace referencia en
un estudio realizado en ratas Wistar diabéticas inducidas
con estreptozotozina, que los granulos atriales que con-
tienen el péptido se encuentran alterados cualitativa-
mente en relacidn con el grupo control, y sugiere que la
accion de algunos medicamentos alteran los granulos
atriales y que podrian repercutir sistematicamente en
diversas patologias.

Elfuturodel péptido es incierto, los hallazgos encontra-
dos, a la fecha, nos orientan a pensar que seria de gran
utilidad clinica el conocer y manejar su actividad biolo-
gica. Se espera que el avance de la ciencia y la evolucion
de la tecnologia nos resuelva las preguntas que nos plan-
teamos para incorporar nuevos y revolucionarios cono-
cimientos sobre las funciones del corazdn.
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