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RESUMEN

La inyeccién simultanea de renina (10 U
Goldblatt por via intraperifoneal) y de oci-
tocina (20 mU por 100 g p.c. subcutanea-
mente) produce en la rata un considerable
incremento de la excrecién urinaria de agua,
sodio y potasio que dura varias horas. Los
efectos diurético y natriurético de ambas
substancias se suman. En estas ratas durante
el periodo de mayor eliminacién (2 a 3 pri-
meras horas), el indice Na/K es muy ele-
vado. El efecto natriurético propio de la oci-
tocina sigue manifestdndose aun cuando se
empleen dosis maximas de renina, por lo que
se supone que el mecanismo por el cual la
ocitocina facilita la excrecién de sodio, de po-
tasio y de agua en la rata es diferente del
de la renina.

La administraciéon subcutanea de aldoste-
rona (5 ug por 100 g) asociada a la renina
(10 U Goldblatt intraperitoneal) favorece no-
tablemente la accién diurética y salurética de
esta ultima. La eliminaciéon de sodio resulta
apreciablemente aumentada, manteniéndose
durante 3 a 4 horas una alta natriuresis con
indices Na/K entre 6 y 7.

Los resultados muestran que a pesar de la
acciéon retenedora de sodio de la dl-aldostero-
na, ésta facilita apreciablemente la acciéon de
la renina en el proceso excretor renal.

INTRODUCCION

La inyeccién de renina poi diversas
vias desencadena un intenso aumento de
la excrecion de agua, Na y K por la ori-
na. En ratas la renina homoéloga produce
un efecto diurético y salurético superior

al de cualquiera otra substancia conocida
de origen animal (1) y cuyo mecanismo
consiste probablemente en una disminu-
cién de la capacidad reabsorbedora de so-
dio del tabulo renal (2). El efecto diuré-
tico, sin embargo, no se presenta en ratas
recientemente adrenalectomizadas o hipo-
fisectomizadas mantenidas en buenas con-
diciones con la administracion de NaCl,
pero se restablece tanto con la adminis-
tracion de cortisona como de cortexona
(3). Esto demuestra que los efectos rena-
les de la renina requieren de la presencia
de hormonas corticoadrenales.

El hallazgo de que la renina puede, en
diversas especies animales, incitar una
fuerte descarga de aldosterona de la cor-
teza suprarrenal (4, 5) ha ampliado el
horizonte de las interrelaciones del rifdén
con la corteza suprarrenal. Este hecho in-
troduce, sin embargo, una complicacion
inesperada en la explicacién de la natriu-
resis registrada con la renina exdgena. En
efecto, dada la conocida accion retenedora
de sodio de la aldosterona, resulta para-
dojico observar un considerable incremen-
to de la excrecion de este ion después de
la inyeccion de renina. Esto obliga a su-
poner o bien que el efecto de la renina,
o de otro mecanismo despertado por ella,
supera con creces el poder retenedor de
sodio que ejerce la aldosterona sobre el
rifién, o bien que la aldosterona, contra lo
esperado, favorece el efecto de la renina.
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En el presente trabajo destinado a ex-
plorar este problema se estudid la influen-
cia de la ocitocina, por una parte, y la in-
fluencia de la aldosterona exdgena por
otra, en el mecanismo natriurético de la
renina. Dos antecedentes justificaban el
estudio de la accién de la ocitocina sobre
el mecanismo natriurético. Primero, que
esta hormona, aunque de efectos mas fu-
gaces que la renina, promueve en la rata
una fuerte excrecion de agua y de elec-
trolitos (6, 7) v segundo, que en estudios
anteriores se pudo establecer que la oci-
tocina es capaz de contrarrestar el efecto
antinatriurético de la aldosterona (8).

MATERIAL Y METODOS

Experimentos con ocitocina-renina. Se rea-
lizaron en ratas hembras adultas de 180-200
g de peso en las que se determiné la excre-
cién renal de agua, sodio y potasio y el indice
Na/K en cada muestra recolectada cada 30
y 60 minutos en el curso de 8 horas después
de la inyeccion de las substancias en estudio.
Los animales se mantenfan en las condiciones
habituales de alimentacién del vivero hasta
el dia del experimento, en que eran colocados
en grupos de 4 en jaulas metabédlicas para re-
colectar la orina excretada. En estas jaulas
permanecian sin alimento, pero con libre ac-
ceso a una solucién que contenia 250 mg de
ClNa y 25 mg de CIK por litro y que era la
bebida habitual en el vivero. Con excepcidén
del primer experimento (18 ratas), se utili-
zaron siempre 160 ratas (40 jaulas) distri-
buidas en 4 grupos de 40 animales cada uno
(10 jaulas). Las ratas del primer grupo se
inyectaron con renina (grupo renina), las
del segundo con ocitocina (grupo ocitocina),
las del tercero, con renina y ocitocina (grupo
renina-ocitocina) y las del cuarto grupo, de
testigos, se inyectaron con la soluciéon de
NaCl al 0,9% uvutilizada para diluir la renina
y la ocitocina. La renina se inyecté intrape-
ritonealmente y la ocitocina subcutaneamente.

Experimentos con aldosterona - renina. Se
utilizé6 el mismo esquema experimental des-
crito mas arriba, empleando también 4 gru-
pos de 40 ratas. Los animales respectivos en
vez de ocitocina recibieron aldosterona. Se
utiliz6 dl-aldosterona Ciba en ampollas que
contenian 0,5 mg por ml. Esta se diluydé con

una soluciéon de Tyrode en el momento de la
inyeccién, de modo que contuviera 50 ug en
1 ml. Se inyecté subcutaneamente una dosis
de 5 ug (0,1 ml) por cada 100 g de peso cor-
poral (p.c.).

Renina. A. Dosis. La renina fue extraida de
1.200 g de rinones de ratas normales reco-
lectados en el curso de varios meses y con-
servados en un congelador a —-20°C. Fue pu-
rificada de acuerdo con el método de Braun-
Menéndez et al. (9) y dosificada seguin su
efecto hipertensor en ratas nefrectomizadas,
utilizando como patréon una solucién standard
de renina que contenia 20 U Goldblatt. Esto
permitié establecer que la solucién final con-
tenia 151 U Goldblatt por ml.

La dosis para alecanzar un efecto diurético
adecuado, establecida en un experimento pre-
liminar, fue de 10 U Goldblatt por cada 100
g de animal, por via intraperitoneal, que pro-
duce un efecto maximo sobre la excrecion
de agua, sodio y potasio en las 2 primeras
horas que siguen a la inyeccion. Dosis mas
elevadas no incrementan mayormente la ve-
locidad de excrecion en las 2 primeras horas,
pero prolongan proporcionalmente el efecto.
La dosis empleada en los experimentos, 10 U
Goldblatt por 100 g p.c. de rata, permite ob-
tener una respuesta maxima de la diuresis en
el periodo durante el cual se observa el mayor
efecto de la ocitocina. Experimentos anterio-
res (10) establecieron que la inyeccion de
0,5, 2,5 y 10 U Goldblatt de esta misma re-
nina producen una caida de 21, 34 y 50%
respectivamente del &cido ascoérbico supra-
rrenal dentro de la hora que sigue a la inyec-
cion.

B. Efecto sobre la presion arterial. Se en-
say6 si la inyeccidn intraperitoneal de reni-
na, en las dosis empleadas en estos experi-
mentos, modificaba la presion arterial de los
animales. El estudio se realizé en ratas nor-
males y nefrectomizadas anestesiadas con di-
etilbarbiturato de sodio i.p. en las que se re-
gistré la presién arterial directamente en la
carédtida. Las dosis de 2,5 a 5 U Goldblatt
por 100 g p.c. inyectadas intraperitonealmen-
te no producen cambios aparentes de la pre-
sién arterial en ratas normales en las 4 a 5
horas posteriores a la inyeccién. La renina
en dosis de 10 U Goldblatt ocasiona un leve
aumento (10 mm Hg) que aparece a los 30
a 40 minutos y que se mantiene durante 2 a
3 horas. En ratas nefrectomizadas 10 U Gold-
blatt de renina producen efectos presores muy
intensos y duraderos.
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Ocitocina. Dosis. Se ensayaron dosis de 10
mU y de 20 mU de ocitocina (Syntocinon
Sandoz) por rata y por via subcutanea. Esta
ultima dosis, que fue la utilizada en este tra-
bajo, resulté optima para observar efectos
natriuréticos por periodos no inferiores a 2
horas. Aunque con dosis menores es posible
registrar —en ratas sometidas a sobrecarga
acuosa— netos efectos en la excrecién de
agua y de electrélitos, se debié considerar que
en ratas en estado de hidratacién normal el
volumen de orina excretado es pequefio y su
medicién resulta menos segura. Esta dificul-
tad se subsané recolectando la orina de a lo
menos 3 a 4 ratas colocadas en una misma
jaula y empleando dosis de ocitocina supe-
riores a las de accién minima (20 mU por
rata).

RESULTADOS

Efectos de la ocitocina y de la asociacion
renina-ocitocina. Los resultados de tres di-

ferentes grupos experimentales aparecen
en las Tablas I, II y III y un ejemplo ca-
racteristico se muestra en la Fig. 1. Con-
firmando las observaciones anteriores (1,
7) puede observarse en ellas que tanto la
renina como la ocitocina aceleran notable-
mente la excrecion de agua, sodio y po-
tasio, efecto cuyo maximo se alcanzé en-
tre los 30 y los 90 minutos después de
la inyeccion. La renina (10 U Goldblatt)
produce una eliminacién de sodio gque en
los primeros 60 minutos es aproximada-
mente 3 veces superior a la obtenida con
20 mU de ocitocina durante un periodo
igual. El promedio de excrecién de sodio
de los 3 experimentos a las 2 y 8 horas
fue de 122 y 160 pEq por 100 g en los
grupos inyectados con renina y de 44,6 y
59 uEq en los inyectados con ocitocina.
El hecho mas notable, una diuresis y sa-

TaBLAa 1

Influencia de la Renina y de la Ocitocina sobre la cantidad de sodio excretado en la orina
de ratas en 3 experimentos. Los valores de sodio (media aritmética = su error tipico) estin
exrpresados en uEq por 100 g de peso corporal

Exp. Substancia inyectada Sodio excretado
Ne N 12 hora 22 hora 82 hora
Renina 18 155 =+ 37 206 = 34 261 =+ 25
Ocitocina 18 55 =+ 12 80 + 16 97 + 16
1 Renina + Ocitocina 18 200 == 20 240 += 31 330 = 40
Suero fisiolégico 18 7 =+ 0,8 10 = 6 40 + 15
Renina 40 39 =+ 6 M + 8 106 = 2
Ocitocina 40 8,6 + 2 17 = 3 25 + 2
2 Renina 4 Ocitocina 40 67 + 10 95 + 17 122 + 10
Suero fisiolégico 40 1,2 =+ 0,4 2+ 0,5 27 = 2
Renina 40 48 =+ 9 85 #+ 10 113 = 10
Ocitocina 40 13 = 2 37 £ 2 55 + 16
3 Renina -+ Ocitocina 40 96 + 84 147 = 16 116 + 20
Suero fisiologico 40 0,5 = 0,1 1+ 0,3 10 = 2
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F1G. 1. Influencia de Ja renina y de la ocitocina so-

bre la excrecién renal de sodio en ratas. Cada grupo
estuvo formado por 40 ratas. Los datos respectivos
representan la media aritmética de la excrecién de so-
dio (uEq/100 g) acumulada durante las 8 horas que
siguen a la inyeccién de las substancias en estudio.

luresis significativamente superior a la
de los otros grupos (P < 0,001), se obtuvo
en el grupo renina-ocitocina. La mas ace-
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lerada excrecion de todos los constituyen-
tes analizados se alcanzo6 en la primera y
segunda horas. Desde el comienzo las
cantidades de sodio eliminadas en el gru-
po renina - ocitocina fueron -aproximada-
mente iguales a la suma de las cantidades
excretadas separadamente por el grupo
renina y por el grupo ocitocina. El pro-
medio de sodio excretado en el grupo re-
nina-ocitocina, a las 2 y 8 horas fue en
los tres experimentos de 160 y 206 pEq
respectivamente (Tabla I). Aparentemen-
te se produce un efecto aditivo de la po-
tencia natriurética de ambas substancias.
Este tltimo grupo (renina-ocitocina) pre-
sent6 una excrecién de potasio significa-
tivamente mayor que el grupo que fue
inyectado con renina (P < 0,01) en la
primera hora de los experimentos segun-
do y tercero (Tabla II). En uno de ellos
se mantuvo la excrecién significativa-
mente mayor hasta la octava hora. Pero
el incremento de la excrecion de potasio

Tapra II

Influencia de la Renina y de la Ocitocina sobre la cantidad de potasio excretado en la orina
de ratas en 3 experimentos. Los valores de potasio (media aritmética = su error tipico) estdin
expresados en wEq por 100 g de peso corporal

Potasio excretado

Exp. Substancia inyectada
No N 12 hora 22 hora 82 hora
Renina 18 22 =+ 3 32 =25 87 = 7
Ovcitocina 18 35 = 4 56 =+ 43 105 += 23
1 Renina + Ocitocina 18 40 =+ 12 55 =+ 15 105 = 13
Suero fisiolégico 18 9,4 + 6,8 6,5 = 24 43 = 9
Renina 40 6 = 1 21 = 7 66 = 10
Ocitocina 40 4 + 2 75 = 2,1 25 + 3
2 Renina -+ Ocitocina 40 11 = 1 18 = 1 37 = 5
Suero fisiolégico 40 2,1 = 0,7 2,4 = 0,7 29 = 4
Renina 40 72 = 1,5 17 =+ 2 59 =+ 5
Ocitocina 40 51+ 1,5 12 = 2 42 + 17
3 Renina + Ocitocina 40 14 = 1 28 =+ 2 52 = 6
Suero fisiolégico 40 1,9 = 0,7 2,8 = 0,7 21 + 3




OCITOCINA,

ALDOSTERONA Y RENINA

11

Tasra III

Influencia de la Renina y de la Ocitocina sobre el volumen de orina excretada en ratas en 3
) experimentos. Los volimenes estdn expresados en ml por 100 g de peso corporal
(media aritmética = su error tipico)

L Orina excretada
Exp. Substancia inyectada
No N 12 hora 22 hora 82 hora
Renina 18 1,33 + 0,29 1,79 += 0,39 4,33 = 0,36
Ocitocina 18 0,87 = 0,21 1,21 + 0,20 1,88 = 0,25
1 Renina - Ocitocina 18 1,46 = 0,12 1,98 = 0,26 4,24 + 0,34
Suero fisiolégico 18 0,69 = 0,06 0,24 + 0,16 0,93 = 0,38
Renina 40 0,29 = 0,05 0,61 = 0,07 1,63 = 0,16
Ocitocina 40 0,09 = 0,03 0,16 = 0,03 0,36 = 0,04
2 Renina +4 Ocitocina 40 0,50 = 0,07 0,74 =+ 0,12 1,31 = 0,19
Suero fisiolégico 40 0,14 = 0,01 0,15 = 0,02 0,45 = 0,05
Renina 40 0,41 = 0,10 0,83 = 0,14 2,74 += 0,30
Ocitocina 40 0,17 = 0,04 0,38 = 0,05 0,70 = 0,07
3 Renina + Ocitocina 40 0,86 =+ 0,09 1,62 += 0,17 3,38 = 0,21
Suero fisiolégico 40 0,11 =+ 0,02 0,15 = 0,03 0,50 = 0,07

fue menos importante y regular que el de
sodio y, en todo caso, la kaluresis produ-
cida tanto por la ocitocina como por la
renina fue mucho menos intensa que la
natriuresis, lo que explica el apreciable
aumento que se observa en el indice de
Na/K. En efecto, considerando en con-
junto los tres experimentos, el indice
Na/K promedio fue en la primera hora
de 0,64 en el grupo testigo y de 5,5 en el
grupo renina-ocitocina. Este indice alcan-
z6 su maximo en la primera y segunda
horas y decrecié en las horas siguientes
a valores cercanos a los del grupo con-
trol.

Si bien la excrecion de agua alecanzé su
mas alto nivel en el grupo renina-ocito-
cina (Tabla III), la diferencia con el grupo
renina no fue significativa sino en algu-
nos momentos (P < 0,01, para la segunda
y tercera horas en el tercer experimento).
A la segunda hora los promedios de los

volimenes de orina en los tres experi-
mentos (en ml/100 g de peso corporal)
fueron 1,44 ml en el grupo renina-ocito-
cina; 1,07 ml en el grupo renina; 0,58 ml
en el de ocitocina y 0,18 ml en el grupo
testigo (Tabla III).

Los resultados muestran que en gene-
ral el incremento de sodio en el grupo
renina-ocitocina no va acompafiado de un
aumento proporcional de la excrecién de
agua o de potasio.

Efectos de la aldosterona y de la aso-
ciacion renina-aldosterona. La inyeccién
de aldosterona sola produjo una inhibi-
cién de la excrecion de sodio que se man-
tuvo a lo largo de todo el experimento
(Tabla IV y Fig. 2); la eliminacién de
potasio fue también significativamente in-
ferior a la del grupo testigo (Tabla IV),
pero la fuerte reduccion de la excrecion
de sodio permitié observar en la tercera
y cuarta hora después de la inyeccion los
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Tasra IV

Influencia de la Aldosterona y de la Renina sobre la excrecion de sodio v de potasio y sobre
el volumen de orina en ratas. Los valores de sodio y de potasio estin expresados en pnEq y
la orina excretada en ml por 100 g de peso corporal (media aritmética = su error tipico)

L. Sodio excretado
Exp. Substancia inyectada
No N 12 hora 22 hora 82 hora
Aldosterona 40 0,56 + 0,13 1,2 = 0,48 7,8 + 1,7
Renina 40 43,30 = 17,80 68,1 = 8,90 95,8 + 11,3
1 Renina + Aldosterona 40 103,60 = 6,10 140,0 = 19,0 161,7 = 23,0
Control 40 2,00 = 0,5 52 1,2 21,0 = 1,6
Potasio excretado
Aldosterona 40 1,0 =0,3 1,6 = 0,4 16,1 + 3,2
Renina 40 64 = 1,0 12,8 = 2,0 53,2 + 3,0
2 Renina -+ Aldosterona 40 146 = 1,7 22,3+ 1,6 63,0 + 3,0
Control 40 2,0 = 0,5 6,3+ 1,1 32,0 + 4.3
Orina excretada
Aldosterona 40 0,08 = 0,01 0,1 =+ 0,01 0,20 += 0,03
Renina 40 0,30 = 0,07 0,6 = 0,11 2,50 + 0,27
3 Renina -4 Aldosterona 40 0,8 =0,1 1,14 = 0,14 2,6 =+ 0,19
Control 40 0,09 + 0,03 0,13 = 0,05 0,48 + 0,08
o Algosterons + Remiao indices Na/K mas bajos de todos los ex-
A perimentos (0,22). Después de la quinta
i e . 1 hora el indice se elevdé bruscamente.
ol La aldosterona asociada a la renina
aumenté en forma muy apreciable, en las
our “ primeras 5 horas, la eliminacién de agua,
S ox} | de sodio y de potasio, especialmente en
3 los primeros 60 minutos. Al término de
o omf este periodo la excrecion total de sodio
S ool | mostré considerable diferencia entre los
grupos: en el grupo testigo fue de 2 = 0,5
oos} unEq; en el grupo renina fue de 43,8 = 7,8
oosk i uEq y en el de renina-aldosterona fue de
103 = 6,1 uEq. Las cifras de eliminacién
o2y M”" del sodio en este ultimo grupo al final
e S S del experimento, superaron en 60% a las
p P
Moras 1 2 3 4 S 6 7 8 .
del grupo renina. Aparentemente la al-
Fi1G. 2. Influencia de la aldosterona v de la renina

sobre 1a excrecién renal de sodio en ratas. Cada grupo

estuvo formado por 40 ratas. Los datos respectivos

representan la media aritmética de la excrecién de so-

dio (#Eq/100 g) acumulada durante las 8 horas que

siguen a la administracién de las substancias en es-
tudio.

dosterona facilitd el efecto de la renina,
haciendo aparecer mas prematuramente
el incremento de la excrecién de todos los
constituyentes analizados.
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La excrecion de potasio fue significati-
vamente mayor en el grupo renina-aldos-
terona que en el grupo renina (P < 0,001
en las primeras horas), pero la diferen-
cia en los promedios de la excrecién de
potasio entre ambos grupos es menos im-
portante que la del sodio (Tabla IV).

E] volumen de orina registrado en las
primeras horas fue significativamente ma-
yor (P < 0,001) en el grupo renina-aldos-
terona que en el testigo y mayor aun que
en el grupo renina (Tabla IV). El indice
Na/K de los grupos renina-aldosterona y
renina se elevo a 7,1 y 6,7 respectivamen-
te en la primera hora, para descender des-
pués a valores cercanos a los del grupo
testigo.

DISCUSION

La ocitocina en la dosis de 20 mU pro-
duce un efecto diurético y salurético que
dura de 2 a 3 horas y durante este periodo
suma su accion a la de 10 U Goldblatt de
renina cuando ambas se administran aso-
ciadas. El hecho que esta dosis de renina
durante los primeros 120 minutos produ-
ce un efecto maximo en la eliminacién de
esas substancias, permite concluir que la
ocitocina promueve la excrecién de agua
y de electrdlitos por un mecanismo dis-
tinto al de la renina. La mayor elimina-
cion de sodio inducida por la ocitocina
seria independiente del sistema anhidrasa
carboénica del tubulo renal (11) y podria
estar en relacién con un cambio de la cir-
culacion intrarrenal. En el perro se ha
descrito que la ocitocina en dosis modera-
das aumenta el flujo plasmatico renal
(12), pero en el estado actual de las
investigaciones no puede excluirse la in-
tervencion de un mecanismo extrarrenal
(13).

El antagonismo que la ocitocina ha re-
velado frente a la aldosterona (8) pudo
haber hecho pensar que el incremento de
la excrecién de sodio, observado al aso-

ciarla a la renina, estaba en relacién con
esa propiedad, pero los experimentos con
aldosterona dejan en claro que esta hor-
mona no s6lo no impide la fuerte natriu-
resis que desencadena la renina sino que
la favorece considerablemente. A pesar
de la elevada dosis de aldosterona sumi-
nistrada a la rata, la excrecién de agua
v de electrolitos sigue el curso caracte-
ristico que la renina imprime al proceso
excretor. Asi, por ejemplo, el indice Na/K
es aun algo mas elevado que el que se
registra cuando solo se administra renina;
ademas, los cambios del volumen y de la
composicion de la orina inducidos por la
renina aparecen mas precozmente, ya a
los 30 minutos, si las ratas reciben ademas
aldosterona. Estos hechos son indicadores
de que la renina no ha debido vencer el
eventual antagonismo de la aldosterona.
Las altas cifras de eliminacién hacen pen-
sar que la aldosterona, a pesar de ser el
mas poderoso mineralocorticoide retene-
dor de sodio, facilito, al menos en la do-
sis empleada, la accion eliminadora de
sodio de la renina sin favorecer una ex-
crecidn relativamente mayor de potasio.

Aunque no se hizo determinacioén de la
aldosterona, puede suponerse por la evi-
dencia proporcionada por otros autores
(14) y por los cambios observados en el
contenido de acido ascérbico suprarrenal,
que la renina ya a la hora provoca una
descarga de este mineralocorticoide (10).
En efecto, el descenso (50%) del acido
ascorbico producido por la renina en la
dosis de 10 U Goldblatt por 100 g p.c. es
explicable sblo parcialmente por descarga
de ACTH, ya que gran parte del descenso
de acido ascorbico persiste después de la
hipofisectomia (10).

Si la aldosterona endégena se compor-
ta como la dl- aldosterona utilizada en
estos experimentos, puede suponerse que
la descarga del mineralocorticoide corres-
ponderia a un mecanismo homeostatico
destinado a favorecer la accidén de la re-
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nina. Este punto de vista estd apoyado
en la anterior observacién de que la adre-
nalectomia suprime el efecto natriurético
de la renina, y que los corticoides, como
la cortisona y la cortexona, favorecen su
accion excretora renal (3). Debera esta-
blecerse si concentraciones menores de
aldosterona, dentro del rango fisiologico,
tienen o no un papel facilitador de la ac-
cién renal de la renina. Queda también
por dilucidar el mecanismo por el cual la
dl-aldosterona, que por si sola es un fac-
tor antinatriurético, puede en presencia
de renina, facilitar la accion de esta 1l-
tima sobre el rifiéon. Posiblemente la do-
sificacion del Na y K en los diversos
compartimientos (intra y extracelular)
permitira establecer si interviene en este
mecanismo una accién extrarrenal de la
aldosterona, como lo sugieren los traba-
jos de Croxatto y Foradori (15). En efec-
to, el escape renal de sodio que ocasiona
la renina podria ser favorecido por la al-
dosterona. Esta, frente a la disminucién
del sodio extracelular secundaria a la ma-
yor pérdida urinaria, podria intensificar
una salida del sodio intracelular, con lo
cual aumentaria la expoliaciéon que hace
el rinén, cuya capacidad reabsorbedora
estd disminuida por la renina.

Es interesante que esta accidn de la
renina observada en la rata, puede repro-
ducirse en individuos hipertensos median-
te la inyecciéon de angiotensina. Esta 1l-
tima substancia eleva la diuresis con au-
mento de la eliminaciéon de sodio en pa-
cientes con hipertensién severa (16). Por
otra parte, la excrecidén urinaria de aldos-
terona estaria significativamente aumen-
tada en pacientes con hipertensiéon esen-
cial, renal y maligna (17).
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SUMMARY

The influence of oxytocin and aldos-
terone upon the effects of renin on uri-
nary excretion of water, sodium and po-
tassium were studied in rats. The simul-
taneous injection of renin (10 Goldblatt
Units (G.U.) per 100 g b.w.,, ip.) and
oxytocin (20 mU per 100 g b.w.;s.c.) pro-
duced a marked increase in the urinary
excretion of water, sodium and potassium,
which lasted several hours (Tables I, IT,
III and Fig. 1). The total amounts ex-
creted were approximately equivalent to
the sum of the respective amounts excret-
ed when renin and oxytoxin were given
separately. During the peak of the excre-
tion (the first 2 to 3 hours) the Na/K
ratio was very high (ranging from 5 to
7). Since oxytocin own natriuretic effect
was maintained even when maximum
doses of renin were used, the mechanism
through which oxytocin enhances the
urinary excretion of sodium, potassium
and water in rats should be different
from that of renin.

When aldosterone (5 ug/100 g b.w.,s.c.)
was simultaneously administered with re-
nin (10 G.U./100 g, i.p.) a highly signifi-
cant increase in the diuretic and saluretic
effect of the latter was observed (Table
IV and Fig. 2). The natriuretic effect was
particularly increased as revealed by a
high Na/K ratio of 6-7 which was main-
tained during 3 to 4 hours. These results
show that no matter the sodium-retaining
action of dl-aldosterone, this substance
considerably facilitates the effect of renin
upon the renal excretory process. '
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