as tienen asas de Henle grandes que discurren hasta la
ia, en algunos casos con un recorrido completamente
=medular hasta desembocar en las papilas renales.
12 estructuras vasculares que irrigan las nefronas yuxta-
lares también difieren de las que irrigan las nefronas
ales. En las nefronas corticales todo el sistema tubular
rodeado de una red extensa de capilares peritubulares.
las nefronas yuxtamedulares, las arteriolas eferentes largas
sxtienden desde los glomérulos hasta la médula externa y
oués se dividen en capilares peritubulares especializados,
rados vasos rectos, que se extienden hasta la médula al
de las asas de Henle. Como las asas de Henle, los vasos
w05 vuelven a la corteza y se vacian en las venas corticales.
‘£se2 red especializada de capilares en |2 médula desempenia
~wme funcion esencial en la formacién de una orina concen-
=ada v se analiza en el capitulo 28.

_ __f.ﬂicddn

- L= miccion es el proceso mediante el cual la vejiga urinaria
se vacia cuando estd llena. Se realiza en dos pasos. Primero,
s vejiga se llena progresivamente hasta que la tension en sus
peredes aumenta por encima de un umbral; esto desenca-
Zena el segunde paso, que es un reflejo nervioso, llamado
reflejo miccional, que vacia la vejiga o, si esto falla, provoca
#l menos un desec de orinar. Aunque el reflejo miccional es
un reflejo medular auténomo, centros presentes en la cor-
teza cerebral o en el tronco del encéfalo pueden inhibirlo o
facilitarlo.

esfinter externo)
Urelra

Anatomia fisiolégica de la vejiga

La vejiga urinaria, que se muestra en la figura 26-6, es una
cidmara de masculo liso compuesta de dos partes principales:
1) el cuerpo, que es la principal parte de la vefiga en la que
se acurnula la orina, y 2) el cuello, que es una extensién en
forma de abanico del cuerpo, que pasa en sentido inferior y
anterior hasta el tridngulo urogenital y se conecta con la ure-
tra. La parte inferior del cuello de la vejiga también se llama
wretra posterior por su relacion con la uretra.

El musculo liso de la vejiga se llama muisculo detrusor.
Sus fibras musculares se extienden en todas las direccio-
nes y, cuando se contraen, pueden aumentar la presién en
la vejiga hasta 40-60 mmHg. Luego la contraccion del mis-
culo detrusor es un paso importante en el vaciamiento de la
vejiga. Las células musculares lisas del misculo detrusor se
fusionan entre si de manera que existen vias eléctricas de
Daja resistencia de una célula muscular a otra. De este modo
un potencial de accién puede propagarse a través del mus-
culo detrusor, desde una célula muscular a la siguiente, para
provocar la contraccion de toda la vejiga a la vez.

En la pared posterior de la vejiga, inmediatamente por
encima del cuelle de la vejiga, hay una pequefa zona trian-
gular llamada trigono. En la parte mds inferior del vértice del
trigono, el cuello de la vejiga se abre en la wretra posterior, y
los dos uréteres entran en la vejiga en los angulos mds supe-
riores del trigono. El trigono puede identificarse por el hecho
de que su mucosa, el recubrimiento internc de la vejiga, es
lisa, al contrario que el resto de la mucosa vesical. que estd
plegada y forma arrugas.

Figura26-6 Anatomia de la vejiga
urinaria en hombres y mujeres.
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Figura 26-7 Inervacion de la vejiga
urinaria.

Cada uréter, en su entrada en la vejiga, discurre en sentido
oblicuo a través del misculo detrusor y después pasa otros
1-2cm por debajo de la mucosa vesical antes de vaciarse en
la vejiga,

El cuello de la vejiga (uretra posterior) tiene 2 a 3cm de
longitud, y su pared esta compuesta del misculo detrusor
entrelazado con una gran cantidad de tejido elastico. El mus-
culo en esta zona se llama esfinter interno. Su tono natural
mantiene normalmente el cuello de la vejiga y la uretra pos-
terior vacias de orina y, por tanto, impide el vaciamiento de
la vejiga hasta que la presion en la parte principal de la vejiga
aumenta por encima de un umbral critico.

Mas alla de la uretra posterior, la uretra atraviesa el
diafragma urogenital, que contiene una capa de masculo
llamada esftater externo de la vejiga. Este musculo es un
musculo esquelético voluntario, al contrario que el mus-
culo del cuerpo de la vejiga y del cuello de la vejiga, que es
totalmente muscule liso. El misculo del esfinter externo
esta bajo un control voluntario del sistema nervioso y
puede usarse para impedir conscientemente la miccion
incluso cuando los controles involuntarios intentan vaciar
la vejiga.

Inervacion de la vejiga

La principal inervacion nerviosa de la vejiga es a través de los
nervios pélvicos, que conectan con la médula espinal a través
del plexo sacro, sobre todo los segmentos S2 y S3 {fig. 26-7).
En los nervios pélvicos discurren fibras nerviosas sensitivas y
motoras. Las fibras sensitivas detectan el grado de distension
de la pared de la vejiga. Las senales de distensién de la ure-
tra posterior son especialmente fuertes y son responsables
sobre todo de iniciar |os reflejos que provocan el vaciado de
la vejiga.

Los nervios motores transmitidos en los nervios pélvicos
son fibras parasimpdticas. Estas terminan en las células gan-
glionares localizadas en la pared de la vejiga. Después, ner-
vios posganglionares cortos inervan el misculo detrusor.

Cuerpo

Trigono

Cuello de la vejpga
(uretra posterior)

Esfinter extemo

Ademas de los nervios pélvicos, otros dos tipos de iner-
vacion son importantes para la funcién vesical. Los mas
importantes son las fibras motoras esqueléticas que llegan a
través del nervie pudendo hasta el esfinter vesical externo,
Se trata de fibras nerviosas somdticas que inervan y contro-
lan &l masculo esquelético voluntario del esfinter. Ademds, la
vejiga recibe la inervacion simpdtica de la cadena simpdtica a
través de los nervios hipogdstricos, que conectan sobre todo
con el segmento L2 de la médula espinal. Estas fibras simpa-
ticas estimulan principalmente los vasos sanguineos y tienen
poco que ver con la contraccién de la vejiga. Algunas fibras
nerviosas sensitivas también pasan a través de los nervios
simpdticos y pueden ser importantes en la sensacion de pleni-
tud y, en algunos pacientes, de dolor.

Transporte de orina desde el rifndén
hasta los uréteres y la vejiga

La orina que sale de la vejiga tiene practicamente la misma
composicion que el liquido que fluye de los conductos colec-
tores; no hay cambios significativos en la composicion de la
orina en su camino a través de los cilices renales hasta los
uréteres y la vejiga.

La orina que fluye desde los conductos colectores hacia
los calices renales estira los calices e incrementa su activi-
dad de marcapasos intrinseca, lo que a su vez inicia las
contracclones peristilticas que se propagan a la pelvis
renal y después a lo largo de la longitud del uréter, for-
zando asi la orina desde la pelvis renal hacia la vejiga. En
los adultos, los uréteres tienen normalmente de 25 a 35cm
de longitud.

Las paredes de los uréteres contienen musculo liso y
estan inervadas por nervios simpéticos y parasimpdticos, ast
como por un plexo intramural de neuronas y fibras nervio-
sas que se extiende a lo largo de toda la longitud de los uré-
teres. Igual que sucede con otros muasculos lisos viscerales,



acciones peristditicas en el uréter se potencian con la
cidn parasimpdtica y se inhiben con la estimulacion
nea.

Los uréteres entran en la vejiga a través del mdsculo
ren la region del trigono vesical, como se muestra en
ur2 26-6. Los uréteres discurren normalmente en sen-
whlicuo durante varios centimetros a través de la pared
al. El tono normal del misculo detrusor en la pared de
ga tiende a comprimir el uréter, lo que impide el re-
{reflujo) de orina desde la vejiga cuando la presién
<nta en ella durante la miccion o la compresién de la
= Cada onda peristaltica a lo largo del uréter aumenta
sresion dentro del uréter de manera que la regién que
1esa la pared de la vejiga se abre y permite a la orina
hacia la vejiga.

- ©n algunas personas, la distancia que el uréter discurre
“aves de la pared vesical es menor de lo normal, de ma-
que la contraccion de la vejiga durante la miccién no
enpre ocluye completamente el uréter. Como resultado, se
ulsa hacia atrds parte de la orina de la vejiga hasta los
ézeres, un trastorno que se conoce como refliuo vesicoure-
seral Este reflujo puede aumentar el tamanio de los uréteres
3 st es intenso, puede aumentar la presion en los calices y
s estructuras renales de la médula, provocando lesiones en
=235 regiones.

Sensacion de dolor en los uréteres y reflejo urete-
rorrenal. Los uréteres reciben una buena inervacion de
£bras nervicsas del dolor. Cuando un uréter se bloquea
o e, por un célculo ureteral), se produce una constriccién
s=fleja intensa acompafiada de un dolor intenso. Ademds,
o5 impulsos dolorosos provecan un reflejo simpatico hacia
. rifbn que contrae las arteriolas renales, lo que reduce
iz produccidn renal de orina, Este efecto se llama reflejo
wreterorrenal y es importante para evitar un flujo excesivo
de liquido hacia la pelvis de un rifdn con un uréter obs-
ruido.

Llenado de la vejiga y tono de la pared vesical;
la cistometrografia

La figura 26-8 muestra los cambios aproximados en la pre-
sion intravesical a medida que lz vejiga se llena de orina.
Cuando no hay orina en la vejiga, la presién intravesical
es aproximadamente de 0, pero cuando se han acumulado
30-50ml de orina, la presion aumenta a 5-10cm de agua.
Puede recogerse una cantidad adicional (200-300mi) de
orina con sélo pequenos aumentos adicionales de la presion;
este nivel constante de presion se debe al tono intrinseco de
la propia pared de la vejiga. Por encima de los 300-400ml,
ia acumulacién de orina en la vejiga provoca un aumento
rapido de la presidn.

Sobrepuestos 2 los cambios de la presion tonica durante
el llenado de la vejiga estin los incrementos agudos perio-
dicos de la presion que duran desde unos segundos a mas
de 1 min. Los valores maximos de presion pueden aumen-
tar desde solo unos centimetros de agua a mas de 100cm
de agua. Estas presiones miximas se denominan ondas
de miccion en la cistometrografia v se deben al ceflejo
miccional,
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Figura 26-8 Cistometrografia normal que muestra también ondas

de presién agudas (picos en (fnea discontinua) causadas por los
refiejos miccionales.

Reflejo miccional

Remitiéndonos de nuevo a la figura 26-8, podemos ver que
a medida que se llena la vejiga empiezan a aparecer muchas
contracciones miccionales sobrepuestas, como se muestra
en los picos en linea discontinua. Estas se deben al reflejo
de distension iniciado por los receptores sensitivos de disten-
sién en la pared de la vejiga, en especial por los receptores
situados en la uretra posterior cuando esta zona comienza a
llenarse de orina a presiones vesicales altas. Las sefiales sen-
sitivas de los receptores de distension vesicales se conducen
a los segmentos sacros de la médula a través de los mervios
pélvicos y después vuelven de nuevo a la vejiga a través de
las fibras nerviosas parasimpdticas a traveés de estos mismos
nervios.

Cuando la vejiga esta sélo parcialmente llena, estas con-
tracciones miccionales suelen relajarse espontaneamente
tras una fraccién de minuto, el misculo detrusor deja de
contraerse y la presion vuelve a su valor basal. A medida
que la vejiga continua llenandose, los reflejos miccionales se
hacen mas frecuentes y provocan contracciones mayores del
musculoe detrusor.

Una vez que comienza el reflejo miccional, este es xauto-
rregenerativos. Es decir, que la contraccidn inicial de Ja vejiga
activa los receptores de distension que causan un mayor
incremento en los impulsos sensitivos que van desde la
vejiga y la uretra posterior, lo que aumenta mds la contrac-
clon refleja de la vejiga; después el ciclo se repite una y otra
vez hasta que la vejiga alcanza un grado fuerte de contrac-
cion. Después de elgunos segundos & mas de 1 min, el reflejo
autorregenerativo comienza a cansarse y el ciclo regenera-
tivo del reflejo miccional cesa, lo que permite relajarse a la
veliga.

De este modo el reflejo miccional es un solo ciclo com-
pleto de: 1) aumento rapido y progresivo de la presion,
2) un periodo de presion mantenida y 3) un retorno de
la presién al tono basal de la vejiga. Una vez que se ha




producido el reflejo miccional pero no se ha vaciado la
vejiga, los elementos nerviosos de este reflejo suelen per-
manecer en un estado de inhibicién durante unos minutos
a 1h o mas debido a que aparece otro reflejo miccional, A
medida que lz vejiga se llena mds y mds, los reflejos mic-
cionales son mds y mas frecuentes y poderosos.

Una vez que el reflejo miccional es lo suficientemente
poderoso, provoca otro reflejo, que pasa a través de los ner-
vios pudendos hasta el esfinter externo para inhibirlo. Si esta
inhibicién es mds potente en el encéfalo que las sefiales cons-
trictoras voluntarlas al esfinter externo, se produce la mic-
¢ién. Si no, la miceion no se produce hasta que la vejiga se
llena mas y ¢l reflejo miccional se hace mds potente.

Facilitacién o inhibicién de la miccion
por el encéfalo

El reflejo miccional es un reflejo medular auténomo, pero
centros encefilicos pueden inhibirlo o facilitarlo. Estos cen-
tros son: 1) centros facilitadores e inhibidores potentes situa-
dos en el tronco del encéfalo, sobre todo en la protuberancia,
y 2) varios centros localizados en la corteza cerebral que son
sobre todo inhibidores, pero pueden hacerse excitadores,

El reflejo miccional es la causa basica de la miccion, pero
los centros superiores ejercen normalmente un control final
sobre la miccién como sigue:

1. Loscentros superiores mantienen el reflejo miccional par-
cialmente inhibido, excepto cuando se desea la miccién.

2. Loscentros superiores pueden impedir la miccién, incluso
aunque se produzca el reflejo miccional, mediante una
contraccion tonica del esfinter vesical externo hasta que
se presente un momento adecuado.

3. Cuando es el momento de la miccidn, los centros cortica-
les pueden facilitar que los centros de la miccion sacros
ayuden a iniciar el reflejo miccional y al mismo tiempo
inhibir ¢l esfinter urinario externo para que la miccién
pueda tener lugar.

La miccién voluntaria suele iniciarse de la siguiente forma.
En primer lugar, una persona contrae voluntariamente los
musculos abdominales, Jo que aumenta la presidn en la vejiga
y permite entrar una cantidad extra de orina en el cuello de la
vejiga y en la uretra posterior bajo presion, lo que estira sus
paredes. Esto estimula los receptores de distension, lo que
excita el reflejo miccional y a la vez inhibe el esfinter ure-
tral externo, Habituaimente se vaciara toda la orina dejando
raramente mds de 5-10ml en la vejiga.

Anomalias de la miccién

La vejiga aténica y la incontinencia debidas a la destruc-
cion de las fibras nerviosas sensitivas. 1.2 contraccidn
refleja miccional no puede tener lugar si se destruyen las
fibras nerviosas sensitivas que van de la vejiga a la médula
espinal, lo que impide la transmisién de las sefiales de
distension de la vejiga. Cuando esto ocurre, una persona
pierde el control vesical, a pesar de unas fibras aferentes
intactas desde la médula hasta la vejiga y de unas cone-
xiones neurogenas intactas dentro del encéfalo. En lugar

de vaciarse periddicamente, Ja vejiga se llena al maximo y
unas pocas gotas rebosan a la vez a través de la uretra, A
esto se le denomina incontinencia por rebosamiento,

Una causa comun de vejiga atonica es la lesion por aplas-
tamiento en la region sacra de la médula espinal. Ciertas
enfermedades pueden también lesionar las raices nerviosas
dorsales que entran en la médula espinal Por ejemplo, la
sifilis puede causar una fibrosis constrictiva alrededor de las
fibras de las raices dorsales, destruyéndolas, Este trastorno se
denomina tabes dorsal, y al trastorno vesical resultante se le de-
nomina vefiga tabdlica.

Vejiga automitica debida a una lesion de la médula espi-
nal por encima de la regién sacra. S: la médula espinal se
lesiona por encima de la region sacra, pero los segmentos
medulares sacros contintian intactos, todavia pueden apa-
recer reflejos micclonales tipicos. Pero ya no estan contro-
lados por el encéfalo. Durante los primeros dias a varias
semanas posteriores a la lesion, los reflejos miccionales
estan suprimidos por el estado de «shock espinale cau-
sado por la pérdida brusca de impulsos facilitadores pro-
cedentes del tronco de! encéfalo y del cerebro. Pero si le
vejiga se vacia periédicamente mediante sondaje para evi-
tar la lesion vesical producida por su distension excesiva, la
excitabilidad del reflejo miccional aumenta gradualmente
hasta que vuelven los reflejos miccionales tipicos; entonces
se produce un vaciamiento (no anunciado) de la vejiga.

Algunos pacientes pueden todavia controlar la miccion
en este trastorno estimulando la piel (rascado y pinzado)
de la region genital, lo que a veces desencadena un reflejo
miccional.

Vejiga neurégena sin inhibicion debida a la falta de seiia-
les inhibidoras del encéfalo. Otra anomalia de la miccion
e3 la también conocida como vejiga neurdgena sin inhibi-
¢ion, que da lugar a una miccién frecuente y relativamente
incontrolada. Este trastorno se debe a una lesion parcial de
la médula espinal o del tronco del encéfalo que interrumpe
la mayoria de las sefales inhibidoras. Los impulsos facili-
tadores pasan continuamente hacia la médula y mantienen
los centros sacros tan excitables que incluso una pequena
cantidad de orina desencadena un reflejo miccional incon-
trolable, lo que da lugar a una miccion frecuente.

La formacidn de orina es resultado
del filtrado glomerular, la reabsorcién
tubular y la secrecién tubular

La intensidad con la que se excretan diferentes sustancias en
la orina representa la suma de tres procesos renales, que se
muestran en la figura 26-9: 1) la filtracién glomerular; 2) la
reabsorcién de sustancias de los tabulos renales hacia la san-
gre, y 3) la secrecion de sustancias desde la sangre hacia los
t:bulos renales. De forma matemadtica se expresa:

Velocidad de excreciénurinaria =
Velocidad de filtracion - Velocidad de reabsorcién
+ Velocidad de secrecién

La formacion de orina comienza cuando una gran can-
tidad de liquido que casi no dispone de proteinas se filtra
desde los capilares glomerulares a la capsula de Bowman. La



periubulares

Excrecion unnara
Excrecién = Flitraclon — Reabsorcidn + Secrecion
ra 26-9 Procesos bésicos del rindn que determinan la com-
ién de la onna. La excrecidn urinaria de una sustancia es igual
B h ~ensidad con que |a sustancia se filtra menos |2 intensidad
oo 3 que se reabsorbe mas la intensidad con que se sacreta desde
slngre capilar peritubular hacia los tubulos.

ayor parte de las sustancias del plasma, excepto las protei-
- mas. se filiran [ibremente, de manera que su concentracion
~ en el filtrado glomerular de la cdpsula de Bowman es casi la
musma que en el plasma. A medida que el liquido abandona
% capsula de Bowman y pasa a través de los tabulos, se modi-
- ca por la reabsorcion de agua y solutos especificos de nuevo
nacia la sangre o por la secrecién de otras sustancias desde
\os capilares peritubulares hacia los tibulos.

L.a figura 26-10 muestra el manejo renal de cuatro sus-
ranclas hipotéticas. La sustancia mostrada en el panel A se
Sitza libremente en los capilares glomerulares, pero no
se reabsorbe ni secreta, de forma que su excrecion es (gual a
% Intensidad con que se filtra. Los rifones manejan de esta
forma ciertos productos de desecho, como la creatinina, lo
que permite excretar casi todo lo que se filtra.

En ¢l panel B, la sustancia se filtra libremente pero se
seabsorbe parcialmente de los tabulos hacia la sangre, Luego
‘4 excrecion urinariz es menor que la filtracion en los capila-
ses glomerulares. En este caso, la excrecion se calcula como
% filtracion menos !a reabsorcién. Esto es tipico de muchos
siectrélitos del cuerpo, como iones sodio y cloruro,

En el panel C, la sustancia se filtra libremente en los capl-
% lures glomerulares pero no se excreta en la orina porque toda
= 14 sustancia filtrada se reabsorbe de los tibulos de nuevo a la
sangre. Este patrén aparece en algunas sustancias nutritivas
Se la sangre, como los aminoécidos y la glucosa, lo que per-
=ute conservarlas en los liquidos corporales.

La sustancia del panel D se filtra libremente en los capi-
‘ares glomerulares y no se reabsorbe, pero se secretan can-
udades adicionales de esta sustancia desde la sangre capilar

Sdlo fitracon Flltracién, reabsorcion

parcial
Sustancia A Sustancia B
\ —
1 1
A Orina B Orina
Filtracion, reabsorcion Filtracién, secrecién
completa
Sustancia C Sustancia D
b ¢

C Orina D Orna

Figura 26-10 Manejo renal de cuatro sustancias hipotéticas.
A. La sustancia se filtra libremente, pero no se readsorbe. B, La
sustancia se filtra libremente, perc parte de !a carga filtrada se
reabsorbe de nuevo a la sangre. C. La sustancia se filtra libre-
mente, pero no se excreta en a orina porque toda la sustancia
filtrada se reabsorbe de los tGbulos hacia |3 sangre. D. La sustan-
cia se filtra libremente y no se reabsorbe, pero se secreta desde
13 sangre capilar peritubular hacia los tibules renales,

peritubular a los tibulos renales. Este patrén es frecuente en
los dcidos orginicos y las bases, lo que permite eliminarlos
rapidamente de la sangre y excretarlos en grandes cantidades
en la orina. La excrecion en este caso se calcula en forma de
filtracion mas secrecién tubular.

Para cada sustancia del plasma hay una combinacion par-
ticular de filtracién, reabsorcion y secrecion. La intensidad
con la que la sustancia se excreta en la orina depende de la
intensidad relativa de estos tres procesos renales basicos.

Filtracién, reabsorcién y secrecién
de diferentes sustancias

En general, la reabsorcion tubular es cuantitativamente
mas importante que la secrecion tubular en la formacién
de la orina, pero la secrecion es importante para determi-
nar las cantidades de iones potasio e hidrdgeno y algunas
otras sustancias que se excretan por la orina. La mayoria de
las sustancias que deben eliminarse de la sangre, en espe-
cial los productos finales del metabolismo, como la urea,
!a creatinina, el 4cido trico v los uratos, se reabsorben mal
y por ello se excretan en grandes cantidades en la orina.
Ciertas sustancias extrafias y fairmacos se reabsorben mal
pero, ademas, se secretan desde la sangre a los tabulos, de



manera que su excrecion es alta. Por ei contrario, los elec-
trélitos, como los iones cloro, sodio y bicarbonato, se reab-
sorben mucho, de manera que sélo aparecen en la orina
pequenas cantidades. Ciertas sustancias nutritivas, como
los aminoacidos y la glucosa, se reabsorben completamente
de los tabulos y no aparecen en la orina, aunque se filtren
grandes cantidades por los capilares glomerulares.

Cada uno de los procesos (filtrado glomerular, reabsor-
cién y secrecion tubujar) estd regulado de acuerdo con las
necesidades del cuerpo. Por ¢jemplo, cuando hay un exceso
de sodio en el cuerpo, la intensidad con la que el sodio se fil-
tra aumenta y se reabsorbe una fraccion menor del sodio
filtrado, lo que da lugar a una mayor excrecién en la orina.

Para la mayoria de las sustancias, la filtracién y la reab-
sorcion son muy intensas comparadas con la excrecion.
Luego ajustes sutiles en la filtracion o la reabsorcion pue-
den dar lugar a cambios grandes en la excrecion renal. Por
ejemplo, un aumento del filtrado glomerular (FG) de sélo un
10% (de 180 a 198l/dia) aumentaria el volumen de orina
13 veces (de 1,5 a 19,5 1/dia) si la reabsorcion tubular perma-
neciera constante. En realidad, los cambios en el fitrado
glomerular y en la reabsorcién tubular suelen actuar de
manera coordinada para producir los cambios necesarios en
la excrecién renal.

¢Por qué se filtran y después se reabsorben grandes can-
tidades de solutos en los rifones? Uno podria cuestionar-
se la sabiduria del hecho de filtrar grandes cantidades de agua
y solutos y después reabsorberlos en su mayoria. Una ventaja
de un FG alto es que permite a los rifiones eliminar con rapi-
dez productos de desecho del cuerpo que dependen sobre todo
de la filtracion glomerular para su excrecién. La mayoria de los
productos de desecho se absorbe mal en los tabules y. por ello,
depende de un FG alto para extraerlos eficazmente del cuerpo.

Una segunda ventaja de un FG alto es que permite que el
rifton filtre y procese todos los liquidos corporales muchas
veces al dia. Debido a que el volumen de plasma es de 3 |,
mientras que el FG es de 1801/dia, todo el plasma puede fil-
trarse y procesarse unas 60 veces al dia. Este FG alto permite
a los rifiones controlar de modo preciso y ripido el volumen
y composicion de los liquidos corporales.

Filtrado glomerular: el primer paso
para la formacién de orina

Composicién del filtrado glomerular

La formacién de orina comienza con la filtracion de grandes
cantidades de liquido a través de los capilares glomerulares
hacia la cipsula de Bowman. Como la mayoria de los capi-
lares, los capilares glomerulares son relativamente imper-
meables a las proteinas, de manera que el liquido filtrado
{llamado filtrado glomerwlar) carece practicamente de pro-
tefnas y elementos celulares, incluidos los eritrocitos.

Las concentraciones de otros constituyentes del filtrado
glomerular, como la mayoria de las sales y moléculas orgi-
nicas, son similares a las concentraciones en el plasma. Las
excepciones a esta generalizacion son algunas sustancias con
un peso molecular bajo, como el calcio y los dcidos grasos,
que no se filtran libremente porque estin unidas parcial-

mente a las proteinas plasmaticas. Por ejemplo, casi la mitad
del calcio plasmatico y la mayor parte de los dcidos grasos
plasmatices estan unidos a proteinas y estas porciones uni-
das no se filtran a través de los capilares glomerulares.

El FG es alrededor del 20% del flujo
plasmatico renal

Como en otros capilares, el FG estd determinado por: 1) el
equilibrio entre las fuerzas hidrostaticas y coloidosmdticas
que actua a través de la membrana capilar, y 2) el coeficiente
de filtracion capilar {K)), el producto de la permeabilidad
por el area superficial de filtro de los capilares. Los capilares
glomerulares tienen una filtracion mucho mayor que la mayo-
ria de los otros capilares por una presion hidrostitica glome-
rular alta y un gran K. En el adulto medio, el FG es de unos
125 ml/min, o 1801/dia. La fraccién del flujo plasmadtico renal
que se filtra {la fraccién de filtracion} es de media de 0,2; esto
significa que alrededor del 20% del plasma que fluye a través
del rindn se filtra a través de los capilares glomerulares. La
fraccion de filtracion se calcula como sigue:

Fraccionde filtracion = FG/Flujo plasméticorenal

Membrana capilar glomerular

La membrana capilar glomerular es similar a la de otros capl-
lares, excepto en que tiene tres capas principales (en lugar
de las dos habituales): 1) el endotelio del capilar; 2) una mem-
brana basal, y 3) una capa de células epiteliales (podocitos)
rodeando a la superficie externa de la membrana basal capi-
lar {fig. 26-11). Juntas, estas capas forman la barrera de fil-
tracion que, a pesar de sus tres capas, filtra varios cientos de
veces mas agua y solutos que la membrana capilar habitual
Incluso con esta elevada intensidad de filtracién, la mem-
brana capilar glomerular evita normalmente la filtracion de
proteinas plasmaéticas.

La elevada filtracion a través de la membrana capilar glo-
merular se debe en parte a sus especiales caracteristicas. El
endotelio capilar estd perforado por cientos de pequenos
agujeros, llamadoes fenestraciones, similares a los capilares
fenestrados que se encuentran en el higado. Aunque la fenes-
tracion es relativamente grande, las células endoteliales estin
dotadas de muchas cargas negativas fijas que dificultan el
paso de las proteinas plasmidticas,

Rodeando al endotelio estd la membrana basal, que cons-
ta de una red de colageno y fibrillas de proteoglucanos que
tienen grandes espacios a través de los cuales pueden filtrarse
grandes cantidades de agua y de solutos. La membrana basal
evita con eficacia la filtracién de protelnas plasmaticas, en
parte debido a las cargas eléctricas negativas fuertes de los
proteoglucanos.

La parte final de la membrana glomerular es una capa de
células epiteliales que recubre la superficie externa del glo-
mérulo. Estas ¢élulas no son continuas, sino que tienen unas
prolongaciones largas similares a pies (pedocitos) que rodean
la superficie externa de los capilares (v. fig. 26-11). Los podo-
citos estan separades por espacios llamados poros en hen-
didura a través de los cuales se mueve el filtrado glomerular.
Las células epliteliales, que tienen también cargas negativas,
restringen de forma adicional la filtracién de las proteinas



B
Figura 26-11 A, Ultraestructura bdsica de los capilares glome-
sdares. B. Seccidn transversal de [a membrana capilar glomerular

» sus principales componentes: el endotelio capilar, la membrana
‘223l y el epitelio {podocitos).

Fenestraciones

plasmaticas. De este modo, todas las capas de Ja pared capi-
s glomerular proporcionan una barrera a la filtracion de las
groteinas plasmaticas,

La capacidad de filtrarse de los solutos se relaciona
nversamente con su tamano. La membrana capilar glome-
rular es mads gruesa que la de la mayoria de los otros capilares,
zero es también mucho mas porosa y por tanto filtra liquido con
mavor intensidad. A pesar de la elevada filtracion, la barrera de
Hrracién glomerular filtra de modo selective [as moléculas que
se filtrardn basdandose en su tamafio y en su carga eléctrica.

La tabla 26-1 enumera el efecto del tamafio molecular
sobre la capacidad de filtrarse de diferentes moléculas. Una
capacidad de filtracion de 1 significa que la sustancia se fil-
tra tan libremente como el agua; una capacidad de filtracion
de 0,75 significa que la sustancia se filtra con una rapidez de
solo un 75% la del agua. Obsérvese que los electrélitos como
¢l sodio y los compuestos organicos pequenos como la glu
cosa se filtran libremente, A medida que la masa molecular
= de la molécula se acerca a la de la albimina, su capacidad
= para filtrarse se reduce rdpidamente, acercindose a cero.

Las moléculas grandes con carga negativa se filtran con
= menor facilidad que las moléculas con el mismo tamafio
§ molecular y cargas positivas. El didmetro molecular de la

proteina plasmiitica albumina es sélo de unos 6nm, mientras
= que los poros de la membrana glomerular tienen unos 8am
180 angstroms). Sin embargo, la albumina no se filtra por su carga
negativa y la repulsion electrostitica ejercida por las cargas ne-
gativas de [os proteoglucanos de la pared capilar glomerular.

La figura 26-12 muestra como la carga eléctrica afectaa la
& filtracién en el glomérulo de dextrancs con diferentes pesos
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Tabla 26-1 Capacidad de filtracidn de las sustancias por los
capitares glomerulares basada en la masa molecular

Sustancia Masa molecular Capacidad de filtracién
Agua 18 1

Scdio 23 1

Glucosa 180 1

Inulina 5.500 1
Mioglobina 17.000 0,75
AlbGmina 69.000 0,005

moleculares. Los dextranos son polisacéridos que pueden
fabricarse como moléculas neutras o con cargas positivas o
negativas. Obsérvese que para cualquier radio molecular, las
moléculas con cargas positivas se filtran con mucha mayor
facilidad que Jas moléculas con cargas negativas. Los dex-
tranos neutros también se filtran con mayor facilidad que los
dextranos con cargas negativas del mismo peso molecular.
La razon de estas diferencias en la capacidad de filtracion es
que las cargas negativas de la membrana basal y de los podo-
citos proporcionan un medio importante para restringir a
las moléculas grandes con cargas negativas, incluidas las pro-
teinas plasmaticas,

En ciertas nefropatias, las cargas negativas que hay sobre
la membrana basal se pierden incluso antes de que haya cam-
bios notables en el aspecto histoldgico del rifion, un trastorno
que se denomina nefropatia por cambios minimos. Como
resultado de esta pérdida de cargas negativas en la mem-
brana basal, algunas de las protefnas de peso molecular bajo,
en especial la albémina, se filtran y aparecen en la orina, un
trastorno conocido como proteinuria o albuminuria.

18 22 26 30 34 38 42

Radio molecular efectivo (A)
Figura 26-12 Efecto del radio moiecular y de la carga eléctnca de
los dextranos en su capacidad de filtrarse por los capilares glome-
rulares. Un valor de 1 indica que la sustancia se filtra tan libre-
mente como ¢| agua, mientras que un vator de 0 indica que no
se filtra. Los dextranos son polisacarides que pueden sintetizarse
como moléculas neutras o con cargas positiva o negativa y con
diferentes pesos moleculares,



Determinantes del FG

El FG estd determinado por: 1) la sumna de las fuerzas hidros-
tatica y coloidosmotica a través de la membrana glomerular,
que da lugar a la presidn de filtracién neta, y 2) el coeficiente
de filtracién capilar glomerular, K En una formula matema-
tica, el FG es igual al producto del K, y de la presion de fil-
tracidn neta:

FG=K x Presién de filtracién neta

La presién de filtracion neta representa la suma de las
fuerzas hidrostitica y coloidosmdtica que favorecen o se
oponen a la filtracion a través de los capilares glomerulares
(fig. 26-13). Estas fuerzas son: 1) la presién hidrostética den-
tro de los capilares glomerulares (presion hidrostatica glome-
rular, P_), que favorece la filtracién: 2) la presion hidrostatica
en la cipsula de Bowman (P,) fuera de los capilares, que
se opone a la filtracion; 3) la presion coloidosmatica de
las proteinas plasméticas en el capilar glomerular (x.),
que se opone a la filtracion, y 4) la presién coloidosmotica
de las proteinas en la capsula de Bowman (%), que favorece
la filtracién. (En condiciones normales, la concentracién de
proteinas en ¢l filtrado glomerular es tan baja que la presion
coloidosmatica en el liquido de la cdpsula de Bowman se
considera cero.)

El FG puede expresarse, por tanto, como

FG=K x (P, ~P, -7, +7)

Aunque los valores normales para los determinantes del
FG no se han medido directamente en los seres humanos,
se ha calculado en animales como los perros y las ratas.
Basindonos en los resultados obtenidos en animales, se
cree que las fuerzas normales aproximadas que favorecen y
se oponen al filtrado glomerular en los seres humanos son
como sigue (v. fig. 26-13):

Arterola
alerente

Presion en
la cédpsula
de Bowman
(18 mmHg)
Presion Presion en Presion
o 06 g~ hidmstitica _ lacdpsua _ oncética
{10 mmHg) glomerular de Bowman glomerular
(80 mmHg) {18 mmHgQ) (32 mmHg)

Figura 26-13 Resumen de las fuerzas que provocan la filtracién
en los capilares glomerulares, Los valores mostrados son caloulos
para seres humanos sanos.
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Fuerzas que favorecen la filtracion (mmHg)

Presion hidrostatica glomerular 60
Presién coloidosmatica en la cdpsula de Bowman 0

Fuerzas que se oponen a la filtracion (mmHig)

Presién hidrostitica en Ja cdpsula de Bowman 18
Presion coloidosmotica capilar glomerular 32

Presién de filtracion neta = 60-18-32 = +10mmHg

Algunos de estos valores pueden cambiar mucho bajo
diferentes condiciones fisiologicas, mientras que otras se
alteran sobre todo en la enfermedad, como se expondra mas
adelante.

El aumento del coeficiente de filtracién capilar
glomerular incrementa el FG

El K, es una medida del producto de la conductividad hidréu-
lica y el érea superficial de los capilares glomerulares. El K
no puede medirse directamente, pero se calcula experimen-
talmente dividiendo el filtrado glomerular por la presion de
filtracion neta:

K, = FG/Presién defiltracidn neta

Como ¢l FG total en los dos rifiones es de unos 125 ml/min
y la presién de filtracion neta 10 mmHg. el K, normal se
caleula en unes 12,5 mi/min/mmHg de presién de filtracién.
Cuando el K, se expresa por 100g de peso renal, tiene un
promedio de alrededor de 4,2ml/min/mmHg, un valor unas
400 veces mayor que el K, de Ja mayorfa de los otros sistemas
capilares del cuerpo; el K, medio de la mayoria de los otros
tejidos de! cuerpo es sélo de unos 0,01 ml/min/mmHg por
100g. Este K alto de los capilares glomerulares contribuye
mucho a su filtracion répida de liquido.

Aunque el aumento del K, eleva el FG y la reduccién del K,
lo reduce, los cambios en K, probablemente no constituyen
un mecanismo impaortante de regulacion normal dia a dia
del FG. Pero algunas enfermedades reducen el K, al reducir
el nimero de capilares glomerulares funcionantes (redu-
clendo asi el drea superficial para la filtracién) o aumentando
el espesor de la membrana capilar glomerular y reduciendo
su conductividad hidraulica. Por ejemplo, la hipertension
incontrolada y la diabetes mellitus reducen gradualmente el
K. al aumentar el espesor de la membrana basal capilar glome-
rular y, finalmente, dafando los capilares de forma tan grave
que se pierde la funcion capilar.

El aumento de la presién hidrostatica
en la cdpsula de Bowman reduce el FG

Las medidas directas, usando micropipetas, de la presién
hidrostatica en la capsula de Bowman y en diferentes pun-
tos del tubulo proximal en animales experimentales indican
que una estimacion razonable de la presion en la cépsula de
Bowman en los seres humanos es de unos 18 mmHg en con-
diciones normales. El aumento de [a presion hidrostética en
la capsula de Bowman reduce el FG, mientras que reducir
la presion aumenta el FG. Pero los cambios en la presién
de ‘a cipsula de Bowman no son normalmente un meca-
nismo importante de regulacién del FG.




E» ciertos estados patologicos asociados a la obstruc-
@e la via urinaria, la presion en la cdpsula de Bowman
aumentar mucho y provocar una reducciéon grave

#G. Por ejemplo, la precipitacion del calcio o del dcido
oo puede dar lugar a «cilculoss que se alojen en la via
nia, a menudo en el uréter, lo que obstruye el flujo en la
W urinaria y aumenta la presion en la cépsula de Bowman.
reduce el FG y finalmente puede provocar hidronefrosis
ension y dilatacion de la pelvis y los célices renales) y
nar o incluso destruir el rifién a no ser que se alivie la
s uccion.

& aumento de la presion coloidosmética capilar
glomerular reduce el FG

£ medida que la sangre pasa desde la arteriola aferente a través
o s capllares glomerulares hasta las arteriolas eferentes, la
w neentracion plasmatica de las proteinas aumenta alrededor
| @ un 20% (fig. 26-14). La razon de esto es que alrededor de
o quinta parte del liquido en los capilares se filtra a Ja cap-
wiz de Bowman, lo que concentra las proteinas plasmaticas
gomervlares que no se filtran, Suponlendo que la presion
woloidosmatica normal del plasma que entra en los capi-
“res glomerulares es de 28 mmHg, este valor habitualmente
sumenta a unos 36 mmHg en el momento en que la sangre
aicanza el extremo eferente de los capilares. Luego la presion
wloidosmoética media de las proteinas plasmiticas en el capilar
Zomerular estd a medio camino entre los 28 y los 36 mmHg, o
unos 32 mmHg.

De este medo, dos factores que influyen en la presion
coloidosmotica capilar glomerular son; 1) la presion coloi-
dosmotica del plasma arterial y 2) la fraccion del plasma fil-
crada por los capilares glomerulares (fraccion de filtracion).
£l aumento de la presion coloidosmética del plasma arterial
eleva la presion coloidosmética capilar glomerular, lo que a
su vez reduce el FG,

Aumentar la fraccion de filtracion también concentra las
proteinas plasmdaticas y eleva la presion coloidosmdtica glome-
rular (v. fig. 26-14). Como la fraccion de filtracion se define
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Extremo S

aferente Distancia a lo "m eferente

i del capilar glomerular

i Figura 26-14 Aumento de la presién coloidosmética del plasma

| que fluye a través del capilar glomerular. Lo normal es que alre-

i dedor de una quinta parte del liquido que hay en los capilares

i glomerulares se filtre hacia la cépsula de Bowman, lo que concen-

! tra las proteinas plasmaticas que no se filtran. Los aumentas en la

¢ fraccidn de filtracion (filtrado glomerular/flujo plasmaético renal)

i aumentan la velocdad con la que la presién coloidosmotica del

i plasma aumenta a lo largo del capllar glomerular; los descensos en
la fearcide de filtracitin tisnen ol ofortn nnnestn

como FG/flujo plasmatico renal, la fraccion defiltracion puede
aumentarse elevando el FG o reduciendo el flujo plasmatico
renzl. Por ejemplo, una reduccion del flujo plasmaitico renal
sin camblio inicial en el FG tenderia a aumentar la fraccién de
fileracion, lo que aumentaria la presién coloidosmética capi-
lar glomerular y tenderia a reducir el FG. Por esta razon,
los cambios en el flujo sanguineo renal pueden influir en el
FG independientemente de los cambios en la presion hidros-
titica glomerular.

Al aumentar el flujo sanguineo renal, una fraccién menor
del plasma se filtra inicialmente fuera de los capilares glome-
rulares, lo que provoca un incremento lento de la presion
coloidosmética glomerular v un menor efecto inhibidor
sobre el FG. En consecuencia, incluso con una presion hidros-
tdtica glomerular constante, una mayor cantidad de flujo
sanguineo hacia el glomérulo tiende a aumentar el FG, y
una menor intensidad del flujo sanguineo hacia el glomérulo
tiende a reducirlo,

El aumento de la presién hidrostatica capilar
glomerular incrementa el FG

Se ha calculado que la presion hidrostatica capilar glomeru-
lar es de unos 60 mmHg en condiciones normales. Los cam-
bios en la presidon hidrostatica glomerular son la principal
forma de regular fisiologicamente el FG. Los aumentos en la
presion hidrostatica glomerular incrementan el FG, mientras
que las reducciones en la presion hidrostatica glomerular lo
reducen.

La presion hidrostitica glomerular estd determinada por
tres variables, todas ellas bajo control fisiolégico: 1) presidn
arterial; 2) resistencia arteriolar aferente, y 3) resistencia
arteriolar eferente.

El aumento de la presion arterial tiende a elevar la pre-
sion hidrostitica glomerular y, por tanto, a aumentar el FG.
(Sin embargo, como se comentara después, este efecto estd
amortiguado por mecanismos autorreguladores que mantie-
nen una presion glomerular relativamente constante mien-
tras fluctiia la presion arterial.)

El aumento de la resistencia en las arteriolas aferentes
reduce la presién hidrostatica glomerular y disminuye el
FG. Por el contrario, la dilatacion de las arteriolas afe-
rentes aumenta la presion hidrostéitica glomerular y el FG
(fig- 26-15).

La constriccién de las arteriolas eferentes aumenta la
resistencla al flujo de salida de los capilares glomerulares.
Esto aumentz la presién hidrostdtica glomerular, y mien-
tras que el aumento de la resistencia eferente no reduzca
demasiado el flujo sanguinec renal, el FG aumenta li-
geramente (v, fig. 26-15). Sin embargo, como la constric-
cion arteriolar aferente también reduce el flujo sanguineo
renal, la fraccion de filtracidn y la presion coloidosmética
glomerular aumentan a medida que la resistencla arte-
riolar eferente aumenta, Luego si la constriccion de las
arterioias eferentes es intensa (incremento mayor de tres
veces de la resistencia arteriolar eferente), el aumento
de la presion coloidosmética supera el incremento de
la presion hidrostatica capilar glomerular debido a la
constriccion arteriolar eferente, Cuando esto ocurre,

la fuerza neta de la filtracion se reduce en realidad, lo que
Adiaminiuve ol T3






