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La AGII tiene 3 efectos importantes:

· Es un potente vasoconstrictor de arteriolas que produce aumento de la resistencia periférica y, por lo tanto, de la presión arterial.

· Aumenta la reabsorción de sodio y agua.

· Aumenta la síntesis de aldosterona, la que a su vez, aumenta la volemia.

RECEPTORES DE AGII
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La AGII actúa a través de los receptores AT1 y AT2. El receptor más importante es, al parecer, AT1. La unión de AGII con AT1 aumenta la actividad de proteínas G  que activan a la fosfolipasa C (PLC), la cual da origen a inositol trifosfato (IP3) y diacilglicerol (DAG). IP3 aumenta la concentración de calcio intracelular (sale del retículo sarcoplásmico) y DAG aumenta la permeabilidad de la membrana para que entre calcio del medio extracelular. El aumento de calcio intracelular es el mediador de los efectos de AGII.

Al parecer, la unión de AGII con AT2 no aumenta la concentración de calcio intracelular. AT2 es un receptor ubicado en tejidos embrionarios que mediarían una acción sobre el crecimiento y la proliferación celular, sin embargo, no se sabe exactamente su función.

En el tratamiento de la hipertensión arterial (HTA) se usan 2 tipos de fármacos:

· inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (ECA)

· inhibidores de los receptores de AGII

La ECA, a nivel pulmonar, además de transformar AGI a AGII es capaz de inactivar bradiquinina, que es un potente vasodilatador, por lo tanto el efecto hipertensor es doble: aumenta la cantidad de AGII circulante y disminuye la bradiquinina, o sea, aumenta la vasoconstricción y disminuye la vasodilatación.
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Existen  fármacos inhibidores de esta enzima, el mas usado es Captopril, que disminuye la presión arterial al disminuir la formación de AGII e impedir que la ECA inactive bradiquinina. Por lo tanto el efecto antihipertensor es importante. Sin embargo, tiene algunos problemas. Existen otros sistemas enzimáticos capaces de transformar sustratos en AGII, por lo tanto solo bloqueamos una de las vías de síntesis de AGII. 

Además tiene efectos secundarios: captopril produce tos irritativa y se cree que se debe al aumento de la concentración de bradiquinina. Otro efecto secundario a largo plazo al parecer es la insuficiencia renal, por ello se han creado nuevos fármacos que inhiben al receptor AT1 de AGII, de modo que disminuyen los efectos de la AGII sin importar su origen y no aumenta la concentración de bradiquinina.

FISIOPATOLOGIA DEL SRA

La patología no es muy extendida, se puede producir por:

· Aumento de la secreción de renina: esto produce un aumento de la AGII y se produce HTA. Esto se llama hipertensión renal o de Goldblatt, se produce por estenosis de las arterias renales (de una o de ambas). La estenosis disminuye el flujo sanguíneo, por lo tanto el flujo renal y la TFG, lo que genera hipoxia renal, aumenta la liberación de renina, la concentración de AGI y AGII, y se produce  HTA.  La HTA logra aumentar el flujo sanguíneo renal, de modo que deja de haber hipoxia y los niveles de renina se normalizan, pero solo con una HTA importante.

· Isquemia por estenosis en focos múltiples: Puede suceder en uno o ambos riñones, y produce un aumento crónico de renina, pero la HTA no logra superar la hipoxia, por lo tanto se produce aumento de la AGII, aumento de la aldosterona y disminución de los niveles de potasio.
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