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Sesion VIII

Mecanismos de concentracion vy dilucidn
urinaria

Regulacién de la osmolaridad urinaria

Objetivos de aprendizaje

Describe y ejemplifica los mecanismos de regulacién de la osmolaridad mediados por la
nefrona.

Resultado de aprendizaje

Integra los saberes de la formacién de orina concentrada y diluida en la resolucién de un
problema clinico

Glosario de términos

Excrecion: Es el producto final de eliminacidn resultado de los procesos de filtracidn, reabsorcidn y secrecion.
Filtracion: Paso de sustancias de la sangre hacia el espacio urinario a través de la barrera de filtracion
glomerular.

Hormona antidiurética (ADH): Es la hormona que interactia con la nefrona para disminuir la formacion de
orina. También es conocida como arginina vasopresina (AVP), o argipresina, ya que tiene un efecto
vasoconstrictor.

Nefrona: Unidad anatdmica y funcional que conforma al rifidn.

Nicturia: Miccion nocturna frecuente.

Pujo miccional: Sensacidn de insatisfaccion al vaciar la vejiga.

Reabsorcidn: Paso de sustancias de los tubulos renales hacia los vasos capilares que los rodean.

Secrecion: Paso de sustancias de los vasos capilares (capilares peritubulares) que rodean los tubulos hacia los
tubulos renales.

Tenesmo vesical: Sensacidn persistente de ganas de orinar tras haber finalizado la miccion.

1. Introduccion

La nefrona es la unidad funcional del rifién y tiene la funcidn de filtrar, reabsorber y secretar sustancias,
teniendo como producto final la orina. Existen dos tipos de nefronas: las corticales y las yuxtamedulares
(figura 1). Las nefronas corticales son mas abundantes y tienen tubulos que apenas penetran en la médula,
mientras que las nefronas yuxtamedulares si tienen tubulos que penetran hasta la profundidad de la médula.
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Figura 1. Estructura basica del rifidn (lado izquierdo) en donde se muestra la corteza, médula, los calices, la capsula renal,
la pelvis y el uréter. Nefronas corticales y yuxtmedulares (lado derecho), la diferencia fundamental es la longitud y
localizacion del Asa de Henle.

Para entender la fisiologia e histologia renal es requerido entender los siguientes conceptos:

e Filtracidn: Paso de sustancias de la sangre hacia el espacio urinario a través de la barrera de filtracidon
glomerular.
Reabsorcidn: Paso de sustancias de los tubulos renales hacia los vasos capilares que los rodean.
Secrecion: Paso de sustancias de los vasos capilares (capilares peritubulares) que rodean los tubulos
hacia los tubulos renales.

® Excrecion: Es el producto final de eliminacion resultado de los procesos de filtracidn, reabsorcion y
secrecion.

La filtracion o ultrafiltrado de la sangre se lleva a cabo en la barrera de filtracién glomerular, la cual esta
formada por diferentes componentes situados en el corpusculo renal:

e Endotelio capilar glomerular: son capilares que presentan fenestraciones de un diametro mayor de
70-90 mm, mas abundantes y de contornos mas irregulares que las fenestraciones de otros capilares.
El diafragma en estos capilares estd ausente.

e Membrana basal glomerular: llamada lamina basal gruesa, es una membrana basal que se forma a
partir de la fusiéon de la membrana basal de los podocitos y la membrana basal de las células
endoteliales glomerulares. Presenta un alto contenido de colagena tipo IV.

e Capa visceral de la capsula de Bowman: contiene las células epiteliales viscerales o podocitos. Estas
células emiten prolongaciones alrededor de los capilares glomerulares; las primeras prolongaciones
se llaman prolongaciones primarias y de ellas salen prolongaciones secundarias, también conocidas
como pedicelos. Los espacios entre las prolongaciones se denominan ranuras o hendiduras de
filtracion, con aproximadamente 25 mm de ancho, y permiten el ultrafiltrado de la sangre.
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El verdadero filtro esta en las ldminas raras debido a su alto contenido en glucosaminoglicanos polianidnicos,
que restringen el movimiento de particulas y moléculas con carga negativa) a través de la membrana basal
glomerular. Por esta razén, de manera normal, el rifdn no permite el paso de proteinas en la orina, por lo que
su presencia en esta se traduce en una alteracién de la composicidon de la membrana basal glomerular.

1.1.Filtracion glomerular

El primer paso para la formacion de orina es la filtracion glomerular. De aproximadamente 180 L de liquido
filtrado al dia, la mayor parte se absorbe, dejando Unicamente 1 L para su excrecion; esta alta tasa de filtracion
glomerular depende de la alta tasa de flujo sanguineo renal y las propiedades especiales de las membranas
de los capilares glomerulares.

1.1.1. Composicion del filtrado glomerular y sus diferencias con el plasma

Como la mayoria de los capilares, los capilares glomerulares son relativamente impermeables a proteinas, por
lo que el liquido filtrado, llamado filtrado glomerular, carece practicamente de estas, asi como de elementos

celulares, incluidos los eritrocitos.

Las concentraciones de otros constituyentes del filtrado glomerular, como la mayoria de las sales y moléculas
organicas son similares a las concentraciones en el plasma; sin embargo, algunas sustancias con peso
molecular bajo, como el calcio y los acidos grasos, que no se filtran libremente porque estdn unidas
parcialmente a las proteinas plasmaticas tienen, en el filtrado glomerular, concentraciones diferentes a las
observadas en el plasma.

La filtracidn glomerular esta determinada por: 1) el equilibrio entre las fuerzas hidrostaticas y coloidosméticas
que actda a través de la membrana capilar (figura 2), y 2) el coeficiente de filtracién capilar (K), el producto
de la permeabilidad por el drea de superficie del filtro de los capilares. Los capilares glomerulares tienen una
presién hidrostatica glomerular alta (60 mmHg) y una gran filtracion capilar. En el adulto promedio la filtracidn
glomerular es de 125 ml/min o 180 I/dia. La fraccion del flujo plasmatico renal que se filtra (la fraccion de
filtracion) es de aproximadamente 0.2, lo que significa que alrededor del 20% del plasma que fluye a través
del rifidn se filtra a través de los capilares glomerulares. El riego sanguineo de los dos rifiones es normalmente
alrededor del 22% del gasto cardiaco lo que equivale aproximadamente a 1,100 ml/min.
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Figura 2. Fuerzas que interactuan para formar el filtrado glomerular.
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La FG esta determinada por: 1) la suma de las fuerzas hidrostatica y coloidosmética a través de la membrana
glomerular, que da lugar a la presidn neta de filtracion, y 2) el coeficiente de filtracion.

1.1.2. Coeficiente de filtracion

El coeficiente de filtracion (K ) es una medida del producto de la conductividad hidraulica y el area superficial
de los capilares glomerulares; no puede medirse directamente, pero se calcula experimentalmente con la
siguiente formula:

Ky =filtracion glomerular (FG) / presion de filtracion neta

Dado que la FG total en los dos rifiones es de unos 125 ml/min y la presién de filtracién neta 10 mmHg, el K¢
normal se calcula en unos 12.5 ml/min/mmHg de presién de filtracién. Cuando el K, se expresa por 100 g de
peso renal, tiene un promedio de alrededor 4.2 ml/min/mmHg, un valor unas 400 veces mayor que el K de
la mayoria de los otros sistemas capilares del cuerpo. Este K alto de los capilares glomerulares contribuye a
la filtracion rapida de liquido.

Aunque el aumento del K eleva la FG y la reduccion del K¢, la reduce, los cambios en K probablemente no
constituyen un mecanismo importante de la regulacidn normal de la FG. Pero algunas enfermedades reducen
el K al reducir el nimero de capilares glomerulares funcionales (reduciendo asi el area superficial para la
filtracion) o aumentando el espesor de la membrana capilar glomerular y reduciendo su conductividad
hidrdulica. Por ejemplo, la hipertensién mal controlada y la diabetes mellitus reducen gradualmente el K; al
aumentar el espesor de la membrana basal capilar glomerular, dafiando los capilares de forma tan grave que
se pierde la funcion capilar.

1.2. Mecanismos de concentracion y dilucion urinaria

Los rifiones ajustan su diuresis para compensar las ingestas de agua anormalmente bajas o altas, o las pérdidas
anormalmente altas por otras rutas. Las hormonas involucradas en la coordinacién de estas funciones incluyen
la angiotensina Il, aldosterona, el péptido natriurético auricular (PNA) y la hormona antidiurética (ADH),
también llamada vasopresina. Los rifiones necesitan excretar unos 600 miliosmoles/dia, independientemente
del volumen de agua excretada, lo cual puede calcularse mediante la siguiente férmula:

Osmoles excretados/dia = UOsm - V
donde UOsm es la osmolaridad de la orina 'y V es la diuresis al dia.
Cuando la ingesta de agua es especialmente alta, el rindn humano puede generar orina con una osmolalidad
tan baja como 40 miliosmoles (mOsm), diluyendo la orina unas 7.5 veces con respecto al plasma. Como los

rifiones deben seguir secretando 600 mOsm de solutos, el volumen de orina en una diuresis acuosa extrema
se elevaria hasta los 15 |/dia.
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Por otra parte, cuando es preciso conservar agua (p. ej., cuando esta restringida la ingesta de agua o cuando
las pérdidas son excesivas), el rifidn es capaz de generar orina con una osmolaridad alta de hasta 1 200 mOsm,
concentrando la orina alrededor de 4 veces con respecto al plasma sanguineo. Como los rifiones deben seguir
secretando 600 mOsm de solutos, el volumen de orina en una diuresis acuosa extrema se disminuye hasta los

0.5 I/dia.

Cuando la osmolaridad de los liquidos corporales aumenta por encima de lo normal, el I6bulo posterior de la
hipdfisis secreta mas ADH, que aumenta la permeabilidad al agua de los tubulos distales y de los conductos
colectores, aumentando la reabsorcién de agua. En cambio, una disminucién de la osmolaridad del liquido
extracelular disminuye la secreciéon de ADH, lo que disminuye la permeabilidad al agua y conduce a la
excrecion de mayores cantidades de orina diluida. De este modo, la presencia o falta de ADH determina, en
gran parte, que el rifidon excrete una orina diluida o concentrada (figura 3).
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Figura 3. Se muestra la formacion de orina diluida cuando las concentraciones de hormona antidiurética (ADH) son bajas
(A). Formacidén de orina concentrada cuando las concentraciones de ADH son altas (B). Los valores observados en laimagen
corresponden a unidades de mOsm/L.

La figura 4 muestra los componentes basicos del sistema de retroalimentacion osmorreceptor-ADH para el
control de la concentracién de sodio y la osmolaridad del liquido extracelular. Asimismo, puede observarse
que la liberacién de ADH estd controlada también por reflejos cardiovasculares que responden a reducciones
de la presion arterial y el volumen sanguineo, originados en barorreceptores arteriales (en el cayado adrtico
y el seno carotideo) y receptores de baja presion (en las auriculas y las arterias pulmonares), respectivamente.
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Figura 4. Se muestra una imagen con la localizacidn del hipotalamo y la hipdfisis. Las vias implicadas en la secrecién de
ADH.

2. Actividades en clase

Actividad 1. Medicion de Osmolaridad en orina
Para poder evaluar la osmolaridad urinaria someteremos al participante a un reto hidrico

2.1. Materiales:

e Formar equipos de 3 a 4 personas y por equipo tener:

1 voluntario sano

4 frascos de recoleccién de orina: ayuno, basal, 1ra hora de reto y 2da hora de reto.

1 tipo de liquido puede ser: agua simple, café, jugo, bebida energizante, bebida hidratante, etc.
Guantes

o O O O

Liquido de limpieza

o Sanitas
e Portodo el grupo se requiere un osmémetro calibrado
e Soluciones de 100 MMy 500 mM

2.2. Métodos:

Paso 1. Calibrar o solicitar la calibracién previa del osmémetro

Paso 2. Medir la osmolaridad de las soluciones que se van a ingerir

Paso 3. Generar hipdtesis sobre el cambio que se espera observar en el reto hidrico.
Paso 4. Realizar la medicién de la osmolaridad urinaria en las siguientes condiciones:

a) En ayuno, primera orina de la mafiana.

b) En el saldn, toma de orina en condiciones basales.

c) Tomar el liquido, aproximadamente 500 ml y comenzar un crondmetro.
d) Medir la osmolaridad en la orina en muestra después de la primera hora.

e) Medir la osmolaridad en la orina en muestra después de la segunda hora.
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f) Realizar una tabla con los resultados obtenidos.
g) Redactar la discusion y las conclusiones.

Actividad 2. Vinetas clinicas

Instrucciones: Discutir las siguientes vifietas clinicas y responder las preguntas relacionadas con el caso de
manera individual, en equipos o todo el grupo guiados por el profesor.

Viiieta clinica 1

Se presenta a su consultorio un paciente masculino de 50 afios con molestias al orinar. Refiere haber iniciado
hace un mes de manera progresiva con pujo miccional y dificultad para iniciar la miccién, asi como episodios
de nicturia. Actualmente presenta tenesmo vesical (deseo de orinar), disminucién de la fuerza del chorro, asi
como de su calibre. A la exploracion fisica presenta globo vesical en hipogastrio, tenso a la palpacidn. Se realiza
tacto rectal evidenciando la prdstata con aumento de tamafio, simétrica al tacto. Se realiza ultrasonido vesical
y renal donde se evidencia un aumento en el volumen urinario residual, asi como hidronefrosis (dilatacion del
sistema colector renal). Se integra un diagndstico de retencion aguda de orina secundario a crecimiento
prostatico benigno.

Responda lo siguiente y justifique su respuesta.

1. ¢Qué cambios esperarias en la filtracidén glomerular (FG)?

a. Aumento dela FG

b. Disminucién de la FG

c. No presenta cambios por los mecanismos de compensacion
2. Mediante un esquema muestre los cambios en la presion de filtracion neta. ¢Qué relacidn tiene

con la FG?

3. ¢Cudl seria la respuesta esperada por parte de la macula densa?

a. Aumentar la resistencia aferente

b. Aumentar la resistencia eferente

c. Aumentar el drea superficial en los capilares glomerulares
4. Larespuesta simpatica en el sujeto, équé efecto tendria en la FG?

a. Aumentar la resistencia aferente

b. Aumentar la resistencia eferente

c. Aumenta el drea superficial en los capilares glomerulares

Viiieta clinica 2

Maria en una joven de 19 afos sin antecedentes de importancia, sélo se conoce que pertenece al equipo
femenil de atletismo de su escuela. Durante un exhaustivo entrenamiento, y tras haber recorrido 10 km,
presenta vision borrosa y cae inconsciente al piso.

1. ¢éQué células son las principales liberadoras de renina en el cuerpo humano?
a. Macula densa
b. Células yuxtaglomerulares de la arteriola aferente
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c. Células yuxtaglomerulares arteriola eferente
2. ¢Cual es el sitio principal de accidn de la aldosterona?

a. Tuabulo colector

b. Tdbulo proximal

c. Asade Henle porcion fina

d. Asade Henle porcion gruesa
3. Maria presenta resistencia a la aldosterona enddgena, icdmo esperaria encontrar los

electrolitos séricos?

a. Potasio <3.5 mEq/I, Sodio <135 mEq/I

b. Potasio >4.5 mEq/Il, Sodio >145 mEq/|

c. Potasio >4.5 mEq/I, Sodio <135 mEq/I

d. Potasio <3.5 mEq/|, Sodio >145 mEq/I

Viiieta clinica 3

Julidn, bidlogo marino, se encuentra estudiando la vida de la tortuga golfina, durante su expedicién su bote
es embestido por una ballena y pierde su reserva de agua, por lo que debe beber agua de mar.

1. ¢éQué osmolaridad plasmatica presentaria Julian?
a. <280 mosm/I
b. >295 mosm/I

2. ¢Ddnde se sintetiza principalmente la vasopresina?
a. Nducleo paraventricular
b. Tracto solitario
c. Nucleo supradptico

3. Describa mediante un esquema las vias que acttdan durante un estimulo de sed.

4. Explique la respuesta renal ante una hidratacion hipertdnica (agua de mar).

5. Basado en tus conclusiones previas, équé cambios esperarias encontrar en el volumen y la
osmolaridad de los compartimientos liquidos de Julian? Contesta con relacion a la figura 5y
justifica tu respuesta.

6. SiJulian hubiese tomado grandes cantidades de agua simple en vez de agua de mar, ¢qué cambios
esperarias encontrar? Contesta en relacion con la figura 5 y justifica tu respuesta.

LIC LIC LEC

Osmolaridad

Volumen

Figura 5. Efecto de la adicidn de soluciones isotdnicas, hipertdnicas e hipotdnicas en los compartimientos liquidos del
organismo. Las lineas discontinuas muestran los cambios en el volumen y la osmolaridad luego de alcanzarse el equilibrio
osmotico. LIC = liquido intracelular; LEC = liquido extracelular.
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Viieta clinica 4

Femenino de 80 afios con diagndstico de sindrome depresivo mayor de 6 meses de evolucion. Es traida a
urgencias por sus familiares al presentar nauseas y alucinaciones. A la exploracién fisica se encuentra
desorientada en tiempo y lugar. Se realiza quimica sanguinea y electrolitos séricos con los siguientes valores:
Na*=120 mmol/I, K*= 3.9 mmol/l, CI'=90 mmol/I, Glucosa= 88 mg/dl, BUN= 20 mg/dI|, Na* urinario= 20 mmol/I
y osmolaridad urinaria= 370 mg/d|.

Calcule la osmolaridad plasmatica.
Observa los escenarios que plantea la figura 5 y contesta: é cual seria el efecto de administrar
una solucidn isotonica?
3. Explique el mecanismo de control entre la hormona antidiurética y la osmolaridad urinaria.
4. ¢Cual seria el efecto de la suplementacion de urea en la paciente?
5. ¢Qué porcion(es) del sistema colector muestra mayor actividad ante el aumento de ADH?
Explica el mecanismo.
6. Ante un paciente con resistencia a ADH ¢como esperarias encontrar la osmolaridad urinaria?
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