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2. Líneas de Investigación:  
 
LINEA DE INVESTIGACIÓN 
Por mas de 10 años, hemos investigado la etiología de la hipertensión arterial 
(HTA). Distintas investigaciones clínicas y básicas han podido resaltar el rol 
fisiopatológico del cortisol y la aldosterona en el desarrollo y progresión de la 
HTA. Es este contexto hemos demostrado que la HTA asociada al exceso de 
aldosterona (hiperaldosteronismo) y a la desregulación del metabolismo del 
cortisol, principalmente en tejido epitelial renal, puede estar asociado a la 
etiología de la HTA en 25% de los pacientes hipertensos. Sugerimos que 
existe una alta frecuencia de desórdenes de  la enzima 11βHSD2, que regula 
la adecuada inactivación de cortisol. Para detectar bioquímicamente esta 
deficiencia enzimática, es que hemos desarrollado y validado la 
determinación de cortisol y cortisona por HPLC-MS/MS, con lo cual hemos 
sido capaces de determinar la  razón de cortisol a cortisona (F/E). El hallazgo 
bioquímico de una alta razón F/E –generalmente con bajos niveles de 
cortisona- es sugerente de una deficiencia parcial de la enzima 11β-HSD2. 
La alta prevalencia de este déficit reportado en hipertensos Chilenos, junto la 
baja frecuencia de alteraciones genéticas en el gen HSD11B2 asociado al 
control fisiopatológico del receptor de mineralocorticoides (MR), nos llevó a 
postular que las modificaciones epigenéticas, como metilación CpG en 
promotor  e inhibición por miRNA del gen HSD11B2  afectan  
dinámicamente en el inicio y progresión de la enfermedad hipertensiva. 
Junto con esto, también hemos propuesto que otros factores, como la  edad y 
la ingesta de sal pueden afectar  la actividad de la 11βHSD2. Todos ellos 
están siendo estudiados activamente (FONDECYT 1150437, SOCHED 2105-
10) y podrían tener efectos dinámicos en la actividad de la HSD11B2 e 
influenciar cambios en la presión arterial e inducir un estado pro-inflamatorio 
asociado a la activación de la vía mineralocorticoide en riñón, vasos y tejido 
cardiaco. 
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hypertension: studies of new biochemical and genetic mechanisms 
to identify its etiology.  
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