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Importancia de la enzima convertidora de angiotensina
(ECA) en la circulación coronaria
Karin Mauer Díaz,* José Emilio Exaire Murad,** Bruno Alfonso Escalante Acosta*

ResumenResumenResumenResumenResumen

A nivel cardiovascular, se sugiere que la sínte-
sis de angiotensina II por la enzima conversora
de angiotensina es secundaria a otras vías
como la de la quimasa. En este estudio valora-
mos la importancia de la enzima conversora de
angiotensina en la circulación coronaria duran-
te el desarrollo de hipertensión. Se estimularon
corazones de ratas normales (n = 4), hiperten-
sas (n = 4) e hipertensas tratadas con ramipril
(n = 4), en un sistema de perfusión tipo Lan-
gendorff. La angiotensina II produjo vasocons-
tricción coronaria dependiente de la concentra-
ción, y el efecto fue mayor en corazones de ra-
tas hipertensas comparado con ratas normo-
tensas (p < 0.05). La angiotensina I también
produjo vasoconstricción y el efecto fue mayor
en corazones de ratas hipertensas en compa-
ración a la respuesta de ratas normotensas (p
< 0.05). El ramiprilat inhibió 78% de la vaso-
constricción inducida por angiotensina I en co-
razones de ratas normotensas y 82% en ratas
hipertensas (p < 0.05). El bloqueo de la enzima
conversora de angiotensina in vivo, potenció el
efecto vasoconstrictor de la angiotensina I en
corazones de ratas normotensas e hipertensas
(p < 0.05). El efecto inhibitorio del ramiprilat dis-
minuyó significativamente (p < 0.05) cuando se
bloquearon los receptores de bradicinina. En
conclusión, la síntesis de angiotensina II en
corazones de ratas normotensas e hipertensas
depende prioritariamente de la enzima conver-
sora de angiotensina. La inhibición de la enzi-
ma conversora de angiotensina in vivo pudiera
inducir otras vías que generan angiotensina II
y posiblemente la actividad de bradicinina de-

SummarySummarySummarySummarySummary

IMPORTANCE OF ANGIOTENSIN CONVERTING ENZYME

IN CORONARY CIRCULATION

It has been suggested that angiotensin II can
be synthesized by other enzymatic pathways be-
sides angiotensin converting enzyme. We evalu-
ated the importance of angiotensin converting
enzyme in the coronary circulation during the
development of hypertension. Hearts obtained
from normotensive (n = 4) and hypertensive rats
(n = 4) as well as from hypertensive rats treated
with ramipril (n = 4) were stimulated with
either angiotensin II or angiotensin I. In a
Langendorff perfusion system, angiotensin II in-
duced a greater dose-dependent coronary vaso-
constriction in the hearts of hypertensive rats
than in normotensive rats (p < 0.05). Further-
more, angiotensin I also induced coronary
vasoconstriction, which was greater in the hearts
of hypertensive rats than in normotensive rats
(p < 0.05). Acute angiotensin converting en-
zyme inhibition reduced angiotensin I-induced
vasoconstr iction by 78% in the hearts of
normotensive rats and by 82% in the hypertensive
rats (p < 0.05), whereas in vivo angiotensin conver-
ting enzyme inhibition potentiated angiotensin
I-induced vasoconstriction in the hearts of
normotensive and hipertensive rats (p < 0.05).
Bradykinin receptor’s blockade decreased
ramiprilat’s inhibitory effect on angiotensin I-
induced vasoconstriction (p < 0.05). Thus, the
present study suggests that, in coronary circulation,
angiotensin II synthesis is mainly angiotensin
converting enzyme dependent. However, chronic
in vivo inhibition could favor induction of other
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IntroducciónIntroducciónIntroducciónIntroducciónIntroducción
l sistema renina-angiotensina (SRA) con-
siste en una cascada de interacciones en-
tre enzimas y sustratos que culminan con

la producción de angiotensina (Ang) II, el péptido
activo responsable de los efectos conocidos de este
eje bien difundido en todo el organismo.1

La síntesis de Ang II depende fundamentalmen-
te de la conversión de Ang I en Ang II2 a través
de la activación de la enzima conversora de Ang
(ECA). Sin embargo, hay evidencias experimen-
tales que sugieren la existencia de vías alternas,
independientes de ECA, que contribuyen a la
producción de Ang II en diversos tejidos a partir
de angiotensinógeno y Ang I. Reportes recientes
han demostrado la presencia de la enzima gene-
radora de Ang II sensible a quimostatina o CAGE,
el factor activador del plasminógeno tisular y la
catepsina G entre otros.3-5 En el corazón se iden-
tificó una quimasa de alta eficiencia.6,7 Sin em-
bargo, la especificidad de la actividad de esta
enzima en el corazón es controvertida. En la cir-
culación coronaria, la importancia de las dife-
rentes vías enzimáticas implicadas en la conver-
sión de Ang I a Ang II es variable dependiendo
de la especie estudiada. Se ha descrito una enzi-
ma parecida a la quimasa con actividad domi-
nante en todas las especies excepto en humano,
conejo y cerdo.8 Hay estudios que sugieren que
algunas quimasas de mamíferos tienen una es-
pecificidad amplia de sustrato y no generan Ang
II.9 La existencia de estas vías alternas de sínte-
sis de Ang II sugeriría que los fármacos inhibi-
dores de la ECA (IECA), pudieran tener un efecto
transitorio o poco potente.
En estudios clínicos y experimentales se obser-
van acciones locales adicionales de los IECA, no
relacionadas a la reducción en la presión arte-
rial, tales como la regresión de la hipertrofia del
músculo cardiaco, y que no pueden ser explica-
das solamente por el bloqueo del SRA.10 Aún
más, se ha descrito un papel importante de los

Palabras clave:  Angiotensina. Circulación coronaria. Enzima conversora de angiotensina.
Key words: Angiotensin. Coronary circulation. Angiotensin converting enzyme.

termina parcialmente el efecto de la inhibición
de la enzima conversora de angiotensina a ni-
vel coronario.

inhibidores de ECA en la prevención de eventos
isquémicos y aterogénesis.11

Hoy en día se sabe que la ECA es idéntica a la
quininasa responsable del metabolismo y la de-
gradación de la bradicinina (Bk).12 El bloqueo
de la ECA por lo tanto aumenta en forma consi-
derable la concentración local de Bk en todos
los órganos.13 La potenciación del sistema de las
quininas endógenas pudiera ser el responsable
de los efectos adicionales de los IECA.14

Estos datos sugieren que en el tejido cardiaco, la
ECA puede representar el principal mecanismo de
generación de Ang II, por lo que los efectos tera-
péuticos de los IECA pudieran explicarse median-
te la disminución en los niveles de Ang II y el au-
mento en la síntesis de Bk. En el presente trabajo
nos propusimos como objetivo valorar la impor-
tancia de ECA en la circulación coronaria de ratas
durante el desarrollo de hipertensión secundaria a
coartación aórtica a nivel de la arteria renal.

Material y métodosMaterial y métodosMaterial y métodosMaterial y métodosMaterial y métodos
Cirugía de coartación aórtica. En este modelo
experimental se emplearon ratas Wistar macho
con un peso entre 200 y 400 gramos. Los anima-
les se anestesiaron con éter inhalado. Previa an-
tisepsia se realizó una incisión abdominal a ni-
vel de línea media y se disecó por planos hasta
entrar a cavidad peritoneal. Se rechazaron los
intestinos con una gasa y se identificaron las es-
tructuras vasculares. A nivel aórtico, entre am-
bas arterias renales, se colocó una ligadura (seda
3-0) creando una obstrucción parcial del vaso,
para provocar una coartación aórtica artificial,
dejando un flujo sanguíneo constante equivalen-
te al diámetro de una aguja 21 a 22 G. Posterior-
mente se retiró el instrumental quirúrgico y se
procedió a cerrar la pared abdominal por planos
con sutura no absorbible.
Medición de la presión arterial sistólica (TAS).
Después de 21 a 25 días de postoperatorio con
alimentación y actividad normales se dejó a las

enzymes involved in angiotensin II synthesis.
Evenmore, it is possible that the effect of
angiotensin converting enzyme inhibition in
coronary circulation depends on bradykinin
activity.
(Arch Cardiol Mex 2001; 71: 278-285)
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ratas, ya hipertensas, en ayuno durante 24 hrs
previas a la medición de TAS y a la disección del
corazón. Cada animal se anestesió con pentobar-
bital sódico (35 mg/kg vía intraperitoneal) y se
realizó una incisión en cuello a la altura de línea
media, se disecó por planos y se localizó el pa-
quete neurovascular. Se separó a la arteria caró-
tida primitiva de las estructuras musculares y
nerviosas adyacentes y se ligó distalmente con
seda 3-0. En el lado proximal se colocó una pin-
za para interrumpir el flujo vascular y se realizó
una pequeña incisión por la cual se canuló la ar-
teria. Después de reiniciar el flujo arterial la cá-
nula se conectó a un trasductor de presión, el cual
nos dio una lectura de la TAS durante un periodo
de 15 a 30 minutos.
Modelo de corazón aislado perfundido. Se hizo
una incisión abdominal a nivel de línea media.
Se disecó por planos hasta localizar la vena cava
inferior a través de la cual se inyectó heparina
(500 UI vía intravenosa) para lograr un efecto
anticoagulante. Después de unos segundos se
exsanguinó al animal por la misma vía, hasta
extraer aproximadamente 8 a 10 mL de sangre.
Se procedió a abrir tórax cortando el diafragma
y ambas parrillas costales exponiendo así al co-
razón. Se disecó el pericardio y se realizó una
pequeña incisión a nivel de aorta ascendente por
arriba de la válvula aórtica, a través de la cual se
canuló retrógradamente el corazón. Se cortaron
las estructuras de la cara posterior para liberarlo
y colocarlo en una caja de Petri con solución
Ringer-Locke (NaCl 157.4 mM, KCl  5.63 mM,
Glucosa 5.55 mM, NaHC0

3
 1.78 mM, CaCl

2
 2.09

mM, pH 6.4, a 37oC, con burbujeo continuo de
una mezcla de O

2
 y CO

2
 (95:5)) fría. Se fijó el

corazón a la cánula y se aseguró que ésta queda-
ra por arriba de la válvula aórtica cerrada para
garantizar que el flujo fuera directamente al le-
cho coronario. Así se perfundió el corazón con
la misma solución mediante una jeringa para
insulina, hasta eliminar completamente los re-
siduos de sangre a nivel de coronarias. Después
se acopló el corazón al sistema de perfusión
tipo Langendorff, y se perfundió mediante el
bombeo continuo de solución Ringer-Locke. Al
corazón se le adaptó un marcapaso externo esti-
mulando con pulsos cuadrados continuos: 3 lati-
dos/segundo, 2 voltios de amplitud, 200 mseg de
duración y 200 mseg de retraso entre cada pulso.
Bajo estas condiciones se permitió que el cora-
zón se estabilizara durante 10 a 30 minutos. Se
ajustó la presión media del sistema entre 70 y 85

mmHg como presión inicial en todos los grupos
experimentales. Una vez estable la preparación
se efectuaron las diferentes administraciones de
Ang II o Ang I, obteniendo registros de cambios
en la presión de perfusión coronaria.
Medición de cambios en la presión de perfusión
coronaria. Para valorar el efecto vasoactivo de la
Ang II y la Ang I sobre el corazón aislado perfun-
dido se midió en el registro de presión de perfu-
sión coronaria de cada experimento la diferencia
entre la presión de perfusión media inicial y la
presión de perfusión media máxima durante 40
minutos después de inyectar los diferentes fár-
macos al sistema, obteniendo así una delta de
presión expresada en mmHg. La presencia de ac-
tividad por parte de la ECA en el lecho corona-
rio se evaluó indirectamente midiendo respues-
tas de vasoconstricción coronaria inducidas por
Ang I antes y después de preincubar la prepara-
ción con un inhibidor de la ECA (ramiprilat 1µM
donado por AVENTIS PHARMA, México). Los
experimentos también se realizaron en animales
normotensos e hipertensos con tratamiento pre-
vio a base de ramipril 1 mg/kg/día por vía oral
durante 7 días, el cual fue interrumpido de ma-
nera abrupta 24 horas antes de la preparación del
órgano aislado. Para valorar el papel de Bk so-
bre el efecto de ramiprilat in vitro se preincubó
la preparación con el antagonista selectivo de
receptores de Bk HOE 140 (100 nM) (donado
por AVENTIS PHARMA, México).
Grupos experimentales. Los grupos experimen-
tales constaron de 4 animales cada uno (n = 4) y
la medición de la TAS se basó en el resultado de
18 experimentos (n = l8). Como controles se usa-
ron animales normales, no sometidos a cirugía
de coartación aórtica y que representan a las ra-
tas normotensas y en el grupo de animales
hipertensos se incluyeron las ratas operadas, a
las cuales se les realizó la coartación aórtica en-
tre las dos arterias renales (Fig. 1).
Grupo experimental 1: con el objeto de compa-
rar el efecto vasoconstrictor de la Ang II en la
circulación coronaria de ratas normotensas vs
ratas hipertensas, se montaron corazones de ra-
tas normotensas o hipertensas en un sistema de
perfusión in vitro, y la circulación coronaria fue
estimulada con concentraciones crecientes de
Ang II (1, 2 y 8 ng). Los cambios en la presión
de perfusión de la circulación coronaria se
grafican como delta (∆) en mmHg (Fig. 1).
Grupo experimental 2: con el objeto de demos-
trar la presencia de la ECA en la circulación co-
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ronaria, los corazones provenientes de ratas nor-
motensas e hipertensas fueron montados en un
sistema de perfusión in vitro y la circulación co-
ronaria fue estimulada con Ang I (2 ng) en cora-
zones perfundidos con vehículo o corazones per-
fundidos con el inhibidor de la ECA, ramiprilat
(1 µM) durante 30 minutos antes de la adminis-
tración de Ang I (Fig. 1).
Grupo experimental 3: con el objeto de demos-
trar el efecto de la inhibición crónica de la ECA
sobre la conversión de Ang I en la circulación
coronaria, se trataron ratas normotensas o hi-
pertensas durante 7 días con vehículo o rami-
pril (1mg/kg/día). Al final del tratamiento, los
corazones se aislaron y se montaron en un sis-
tema de perfusión in vitro y se estimularon con
Ang I (2 ng) (Fig. 1).
Grupo experimental 4: con el objeto de demos-
trar la participación de la bradicinina (Bk) en el
efecto del inhibidor de ECA en la circulación
coronaria, se montaron corazones de ratas nor-
motensas e hipertensas en un sistema de perfu-
sión in vitro y después de perfundirlos durante
30 minutos con el inhibidor de ECA, ramiprilat
(1 µM) ya sea en combinación con el antagonis-
ta de Bk HOE140 (100 nM) o en ausencia del
mismo, se estimularon con Ang I (2 ng) (Fig. 1).
Análisis estadístico. Los datos obtenidos de cada
serie experimental fueron sometidos a la prueba

de análisis de varianza. Se consideró que había
diferencias significativas cuando p < 0.05. Los
resultados se presentan como la media ± la des-
viación estándar de 4 experimentos para cada
grupo experimental.

ResultadosResultadosResultadosResultadosResultados
La presión arterial sistólica (TAS) de las ratas
normotensas fue de 111 ± 5 mmHg, mientras que
en las ratas hipertensas este valor se elevó a 153
± 6 mmHg (p < 0.05). El tratamiento con rami-
pril (1mg/kg/día vía oral durante 7 días) dismi-
nuyó los valores de TAS de los animales hiper-
tensos a 121 ± 6 mmHg, no habiendo diferencia
significativa en comparación a las cifras de los
animales normotensos (Fig. 2).
La aplicación de Ang II al sistema de órgano ais-
lado generó vasoconstricción coronaria depen-
diente de concentración en los corazones de ra-
tas normotensas e hipertensas. Ang II a las con-
centraciones de 1, 2 y 8 ng aumentó la presión
de perfusión coronaria 7.75 ±  0.25, 36.5 ± 0.96
y 49.63 ± 2.98 mmHg respectivamente en cora-
zones de ratas normotensas, mientras que en los
corazones de ratas hipertensas las mismas dosis
de Ang II aumentaron la presión de perfusión
11.88 ± 1.88, 47.13 ± 3.69 y 65.63 ± 3.29 mmHg
respectivamente. Este efecto vasoconstrictor de
Ang II fue mayor en los corazones de los anima-
les hipertensos comparado con la respuesta en
los animales normotensos (p < 0.05) (Fig. 3). Aún
más, cuando el corazón se estimuló con 2 ng de
Ang I, se observó un incremento en la presión
de perfusión coronaria de 22.88 ± 1.81 mmHg

Fig. 1.  Flujograma de grupos experimentales. Se usaron ratas Wistar macho
con un peso entre 200 y 400 g; las ratas fueron divididas en normotensas e
hipertensas; una vez registrada la presión arterial sistólica, los corazones se
disecaron y de acuerdo a cada grupo experimental fueron estimulados con
angiotensina (Ang) II o I en presencia de ramiprilat (1 µM) y/o HOE140 (100
nM).
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Fig. 2.  Cambios en la presión arterial sistólica por coar-
tación aórtica y efecto del tratamiento in vivo con rami-
pril. Los valores de TAS se midieron en ratas anestesia-
das mediante un catéter en la arteria carótida; la TAS se
midió en ratas normotensas n, hipertensas ¨ e hiper-
tensas que recibieron tratamiento por vía oral con rami-
pril (1mg/kg/día durante 7 días) ¨ cada barra represen-
ta la media ± desviación estándar en mmHg de 18 expe-
rimentos; * p < 0.05. TAS: presión arterial sistólica.
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en corazones de animales normotensos compa-
rado con un aumento de 30.75 ± 1.49 mmHg en
corazones de ratas hipertensas (p < 0.05).
Con el objeto de evaluar la importancia de la ECA
en la vasoconstricción inducida por Ang I, se
probó el efecto de inhibir la ECA con ramiprilat.
La presencia de ramiprilat (1 µM) en la solución
de perfusión del corazón aislado inhibió signifi-
cativamente la vasoconstricción coronaria indu-
cida por Ang I en ratas normotensas e hiperten-
sas, de tal forma que el efecto vasoconstrictor de
Ang I se inhibió 78% en ratas normotensas y 82%
en ratas hipertensas (p < 0.05) (Fig. 4).

El tratamiento in vivo con ramipril (1 mg/kg/día
vía oral durante 7 días), el cual se suspendió 24
horas antes de montar la preparación, claramen-

Fig. 3.  Efecto vasoconstrictor dependiente de la con-
centración de angiotensina II sobre la circulación co-
ronaria. Se disecaron corazones de ratas normoten-
sas n o hipertensas ¨; el corazón se montó en un
sistema de perfusión in vitro y la circulación coronaria
fue estimulada con concentraciones crecientes de Ang
II (1, 2, 8 ng); la vasoconstricción de la circulación
coronaria se representa como ∆ en mmHg; cada barra
representa la media ± desviación estándar en mmHg
de 4 experimentos; * p < 0.05. Ang II: angiotensina II.
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0.05. Ang I: angiotensina I, ECA: enzima conversora
de angiotensina.
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te potenció el efecto vasoconstrictor de Ang I
tanto en corazones de ratas normotensas como
en los de ratas hipertensas. El efecto vasocons-
trictor de Ang I (2 ng) fue de 32.38 ± 2.48 mmHg
en ratas normotensas y de 55.25 ± 5.92 mmHg
en ratas hipertensas (p < 0.05) (Fig. 5).
El efecto inhibitorio del ramiprilat sobre la va-
soconstricción inducida por Ang I disminuyó
en forma significativa cuando se bloquearon los
receptores de Bk. La preincubación del cora-
zón con ramiprilat (1 µM) inhibió el aumento
de la presión de perfusión coronaria dependiente
de Ang I en un 78% en ratas control y 82% en
ratas hipertensas (p < 0.05). Cuando se coincu-
bó la preparación con ramiprilat (1 µM) y HOE
140 (100 nM) esta inhibición fue de tan sólo
37% en corazones control y 55% en corazones
hipertensos (Fig. 6).

DiscusiónDiscusiónDiscusiónDiscusiónDiscusión
Nuestros datos confirman el efecto vasoconstrictor
de Ang II en la circulación coronaria de rata, pre-
viamente descrito.15 Adicionalmente se demuestra
que en el lecho coronario de animales hipertensos
el efecto vasoconstrictor de Ang II es potenciado.
La respuesta vasoconstrictora más intensa en los
corazones de ratas hipertensas sugiere que durante
el desarrollo de esta patología hay cambios a este
nivel que hacen más eficiente la conversión de Ang
I en Ang II, lo cual es compatible con evidencias
experimentales en otros modelos de hipertensión
arterial sistémica (HAS).16 Sin embargo, es impor-
tante señalar que estas observaciones se basan en
evidencias farmacológicas, comparando el porcen-
taje de inhibición de la vasoconstricción coronaria
generado por un inhibidor de ECA en los diferen-
tes grupos experimentales, lo cual sugiere la nece-
sidad de medir directamente la concentración de
Ang en los lechos coronarios, con el fin de deter-
minar exactamente la contribución de ECA en la
circulación coronaria de ratas normotensas com-
parado con ratas hipertensas.
La vasoconstricción coronaria generada al admi-
nistrar Ang I al sistema de perfusión confirma
que a nivel de circulación coronaria de ratas
normotensas e hipertensas hay conversión de Ang
I en Ang II, lo cual es congruente con datos ex-
perimentales en otros modelos animales como
puercos,17 perros18 y hámsters.19

Se han descrito variaciones entre especies en
cuanto a la vía predominante de conversión de
Ang I en Ang II en el corazón.5 En humano, pe-
rro y hamster se ha documentado la presencia de

quimasa, la cual convierte Ang I en Ang II.7,18,19

Estudios en corazones de humano y perro mues-
tran que quimasa es responsable de más del 90%
de la formación de Ang II en estractos tisulares,20-22

mientras que ECA es la encargada de la conver-
sión de más del 80% de Ang II en el lecho
coronario.19,23,24 Se sugiere que hay diferentes
compartimientos a nivel cardiaco, los cuales pre-
sentan variaciones en las vías enzimáticas encar-
gadas de la conversión de Ang I en Ang II, que
pueden cambiar en presencia de patología.18

En rata se propone que la generación de Ang II
depende prácticamente de ECA,5,15 pero existe
la posibilidad de que vías de conversión de Ang,
alternas a ECA, sean importantes en estados
patológicos.15 En este trabajo, la conversión de
Ang I en Ang II en la circulación coronaria de
rata pudiera estar mediada prioritariamente por
ECA, puesto que el bloqueo agudo de esta en-
zima mediante preincubación con ramiprilat in
vitro prácticamente abolió la vasoconstricción
inducida por Ang I en corazones de ratas nor-
motensas e hipertensas. Sin embargo, la medi-
ción de las concentraciones de Ang son indis-
pensables para determinar con certeza el nivel
de síntesis de Ang II en este grupo de animales.
Aún más, al estar evaluando cambios en la cir-
culación coronaria, no pudimos descartar que
en el tejido cardiaco exista un componente ti-
sular independiente de ECA.
Con el objeto de demostrar si el bloqueo de ECA
in vivo modifica el efecto vasoconstrictor de Ang
en la circulación coronaria, se valoró el efecto
del tratamiento con ramipril vía oral durante 7
días sobre la conversión de Ang I en Ang II a
nivel coronario. La inhibición de ECA in vivo
mediante el tratamiento con ramipril vía oral,
potenció la vasoconstricción inducida por Ang
I tanto en ratas normotensas como en las hiper-
tensas y además disminuyó el efecto del rami-
prilat in vitro en ambos grupos. Esto pudiera
deberse a que el bloqueo prolongado de ECA
genera un fenómeno de escape, en el cual se
inducen cambios en la actividad y/o expresión
de ECA o se favorece la presencia de otras vías
enzimáticas que generan Ang II. En rata se ha
observado que la quimasa no hidroliza Ang I
para formar Ang II, sino que favorece la degra-
dación de Ang II,25 por lo que las vías enzimáti-
cas independientes de ECA probablemente son
de otra naturaleza.
Al bloqueo de ECA se le han atribuido acciones
locales adicionales, no relacionadas a la reducción
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en la presión arterial, tales como la regresión de
la hipertrofia del músculo cardiaco con reducción
de la masa cardiaca además de mejorar la función
hemodinámica de la circulación coronaria, y que
pueden ser mediadas por Bk.10,26 Además se ha
observado en algunos modelos animales, que las
quininas endógenas contribuyen sustancialmente
a la respuesta vascular renal ante la presencia de
inhibición de ECA, sin embargo parece existir una
variación importante inter-especie.5 En circulación
coronaria de rata se ha reportado que el metabo-
lismo de Bk depende predominantemente de
ECA.13 Nuestros datos experimentales sugieren
que el efecto de ramiprilat sobre la vasculatura
coronaria de rata pudiera estar mediado parcial-
mente por Bk, ya que el bloqueo de la vasocons-
tricción inducida por Ang I se revirtió parcialmente
cuando se inhibió el efecto vasodilatador de Bk.
La inhibición del metabolismo de Bk pudiera ser

un componente terapéutico importante del blo-
queo de ECA.

ConclusionesConclusionesConclusionesConclusionesConclusiones
La conversión de Ang I en Ang II en el corazón
de rata está mediado prioritariamente por ECA
en animales normotensos e hipertensos. Sin em-
bargo, la inhibición de ECA in vivo pudiera es-
tar involucrada en cambios de actividad y/o ex-
presión de ECA y en la inducción de otras vías
enzimáticas que generan Ang II. Aún más, es
posible que la actividad de Bk determine par-
cialmente el efecto de la inhibición de ECA por
ramiprilat a nivel coronario, lo cual abre la po-
sibilidad de que en proyectos futuros se pue-
dan establecer con certeza los mecanismos por
los cuales Bk participa en la regulación del tono
coronario, en condiciones de inhibición de la
ECA.
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