Dedicatoria a los profesores Gerabel Roca Soler y Mercedes Gamez
Fonseca.

Cuando se iniciaba esta nueva forma de docencia de las Ciencias Basicas, la realidad
de carecer de un texto apropiado, se convertia en una seria dificultad para estudiantes y
docentes. Un grupo de profesores del | CBP O Videa o Gi mimas dlamdédos a
confeccionar un texto que enfocara de forma integrada los contenidos de Anatomia,
Histologia, Embriologia y Fisiologia, con nuestro querido profesor Gerabel Roca Soler,
formador de generaciones de estudiantes y profesores de Fisiologia y la Profesora
Mercedes Gadmez Fonseca, en su doble condicion de Directora del centro y Profesora
Titular de Fisiologia como impulsores y protagonistas al frente de esta tarea.

Los profesores Mercedes y Roca, como carifiosamente los llamabamos, fueron
impulsores entusiastas de esta idea y su dedicacion a ella permite que hoy vea la luz
este modesto texto de Morfofisiologia de los sistemas respiratorio, renal y digestivo,
como contribucidn para acercar a estudiantes y profesores al estudio de esta nueva
Disciplina académica.

Sin el estimulo permanente, el don aglutinador y el conocimiento de la Profesora
Mercedes y la experiencia y sabiduria metodoldgica del Profesor Roca, que revis6 cada
una de las versiones originales escritas, este libro no estaria en nuestras manos.

Hoy no estan presentes fisicamente, pero en cada péagina, en la discusion de qué incluir
y como hacerlo, ellos participaron, por lo que el colectivo de autores que nos nutrimos
de su experiencia, con mucha gratitud y admiracion les dedicamos este resultado.
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CAPITULO 1. GENERALIDADES DEL SISTEMA RESPIRATORIO.

Autores: Ninive Nufiez Lopez, Dailet Milan Companioni, Desiderio Espinosa Quiroz, Sandra
Buliés de Armas, Vivian Gonzélez Aguilar

La respiracion es el proceso que permite a las células la utilizacion del oxigeno en sus
procesos metabdlicos y se divide en respiracion celular o interna, que ocurre a nivel de
las mitocondrias y respiracion externa que es el proceso que permite la captacion del
oxigeno desde la atmédsfera y su trasporte hasta los tejidos, asi como la eliminacién del
diéxido de carbono producto del metabolismo celular. Precisamente a la respiracion
externa se refieren todos los textos cuando utilizan el término respiracion sin otros
calificativos. A su estudio estaran dedicados los siguientes capitulos.

El sistema respiratorio cuya funcibn es basicamente la respiracion externa esta
compuesto por un conjunto de estructuras que garantizan:
71 la entrada de aire hasta las porciones mas profundas del pulmon, la
hematosis o intercambio gaseoso y la salida del mismo hacia la atmésfera.
1 el transporte de los gases respiratorios hacia y desde las células del
organismo.
1 el control de la respiracion.
Otras funciones relacionadas con los 6rganos del sistema respiratorio, algunas de ellas
conocidas como funciones no respiratorias del pulmon son:
Equilibrio acido base
Participacion en la fonacion y la olfaccion
Mecanismos de defensa inespecificos y especificos
Transformaciones bioquimicas de diferentes sustancias entre las que se
encuentra la transformacion de angiotensina | en angiotensina Il por
accion de la enzima convertidora (ECA)
Lo antes expuesto implica que en las funciones del sistema respiratorio se involucran el
aparato respiratorio y diversas estructuras pertenecientes a otros sistemas como el
cardiovascular y el nervioso entre otros.
El aparato respiratorio incluye solamente
dos porciones: la porciéon conductora
gue permite la entrada y salida del aire

= = —a -9

Cavidad nasal

, . . Faringe Fosas nasales
atmosférico hasta formaciones ,
especializadas denominadas alveolos, Laringe
que constituyen la parte del parénquima Traguea : i

pulmonar conocida como porcidn A
respiratoria del pulmén, a nivel de la Lamen
cual se realiza el proceso mas importante

de la funcién respiratoria que es la
hematosis, es decir, el intercambio de
oxigeno y diéxido de carbono entre el

aire alveolar y la sangre.

La porcion conductora del aparato Figura 1-1
respiratorio esta formada por un grupo de

Pulmoén
izquierdo



estructuras ubicadas dentro y fuera del pulmon, que son: cavidad nasal, faringe, laringe,
trdquea, bronquios y bronquiolos (Fig. 1-1). En el proximo capitulo estudiaremos los
aspectos morfofisiolégicos de las estructuras extrapulmonares de la porcién conductora,
en tanto que las intrapulmonares se abordaran en relacién con la mecanica ventilatoria.
Los pulmones al igual que todo érgano macizo estan constituidos por:

Estroma
1 la membrana que los recubre (pleura visceral).
1 tabiques conectivos.
1 arbol de tejido conectivo.

Parénquima
{ porcién conductora: bronquios y bronquiolos
1 porcion respiratoria: bronquiolo respiratorio, conducto alveolar, saco alveolar y
alvéolo.
¢,Cuando y como se originaron estas estructuras? ¢Qué modificaciones a lo largo del
desarrollo intrauterino determinan la disposicion de los componentes de este aparato en
el adulto? ¢Cuales son las alteraciones del desarrollo de importancia para el médico
general?
Cuando el embrion tiene cuatro semanas aproximadamente, aparece el diverticulo
respiratorio (esbozo pulmonar) como una evaginacion de la pared ventral del intestino
anterior (Fig. 1-2). Se trata de una evaginacion hueca que crece en direccion caudal,
por delante del es6fago, con el cual mantiene una amplia comunicacion, excepto a la
altura del orificio laringeo, esta comunicacion desaparece debido a que surgen dos
crestas longitudinales de las paredes laterales del intestino primitivo, las cuales se
fusionan entre si y forman un tabique entre la traquea y el eséfago (tabique traqueo-
esofagico). El intestino anterior queda dividido en una porcién dorsal, el eséfago y otra
ventral, la traquea y los esbozos pulmonares (Fig. 1-3). El primordio respiratorio se
sigue comunicando con la faringe a través del orificio laringeo.
En consecuencia, el tejido de revestimiento interno de la laringe, la traquea y los
bronquios, lo mismo que el de los pulmones, tienen un origen endodérmico, los
componentes  cartilaginosos y
N muscular de la traquea y los
; ‘ pulmones derivan del mesodermo
s W esplacnico que circundan al
i £ intestino anterior. Las anomalias
de la separacion del esofago y la
traguea por el tabique
tragueoesofagico se denominan
atresia esofagica y puede estar
N acompafiada de fistulas traqueo
Figura 12 T e reesieions son et cormsn, CSOfégicEs Es el grupo  més
ol estbmago:y el Migado. frecuente de las malformaciones
del tracto respiratorio.

Estomago

Higado




Esofago

Cresta
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Figura 1-3

| Esbozo laringeo traqueal

Tabique traqueo
esofagico

Esofago  Traquea

Formacion del tabique traqueo esofagico. A: vista externa.
B,C y D: cortes transversales.

Existen muchas variedades anatémicas de las fistulas traqueo esofagicas (Fig. 1-4),
pero practicamente todas comprenden la estenosis o0 atresia de un segmento de la
tragquea o del es6fago y una conexiéon anémala entre ellos. En la vida intrauterina las
fistulas traqueo esofagicas causan polihidramnios, debido a que el liquido amni6tico
no puede pasar al estbmago y los intestinos. En el recién nacido se manifiesta
porque se atraganta o regurgita la leche cuando lo alimentan. Es importante por tanto
evaluar el volumen del liquido amniético, que se eleva en malformaciones
respiratorias y digestivas (fistulas traqueo-esofagicas con atresia esofagica).

Formacion de la laringe

La laringe deriva de la parte cefalica del
esbozo  respiratorio, cuyo  epitelio
endodérmico esta rodeado del
mesénquima del cuarto y sexto arco
faringeo, este mesodermo es de origen
branquial y proviene de las crestas
neurales.

Alrededor del orificio laringeo se originan
una serie de elevaciones que participan
en la formacion de la lengua y de otras
estructuras y que transforman el orificio
laringeo de una hendidura sagital en una
abertura en forma de T; de estas
elevaciones se desarrollan los cartilagos
laringeos, derivados del 3ro, 4to y 6to. par

de arcos branquiales incluyendo Ia
epiglotis. En etapa inicial el epitelio
endodérmico laringeo prolifera

notablemente provocando hacia la 8va.
Semana la obliteracién de la luz, mas

Bolsa
gind T esofagic
SR ciega

213 ,‘53\
s Segmento

atrésico

Traquea — T

Fistula

\ Fistula

= ___Segmento &
atresico i

Figura 1-4 Variaciones de fistula traqueo esofagicas



tarde a las 10 semanas suele recanalizarse y se forman los ventriculos laringeos,
limitados por pliegues de tejido que constituyen las cuerdas vocales. (Fig. 1-5).

Tumefaccion lingual Cuerpo de lalengua

Agujero
ciego

Epiglotis

Orificio

Tumefaccion \ Tumefacciones
laringeo

de la epiglotis VI\'ﬁ g aritenoideas
A B
Esquema que muestra el orificio laringeo y las tumefacciones que

Figura 1-5 ¢ rodeanen etapas sucesivas del desarrollo.

A: alasd semanas. B: alos § meses
Formacion de la traquea:

El diverticulo respiratorio distal a la laringe se diferencia en trdquea, (epitelio y
glandulas) a partir de aqui, el mesodermo que rodea el diverticulo es de origen
esplacnico y de él se desarrollan cartilagos, musculos, vasos y tejido conectivo. (Fig.
1-6)

Conducto pericardioperitoneal Pleura parietal
Pleura visceral

Traquea

Mesodermo
esplacnico

Mesodermo
somatico

"%/

Cavidad pleural

Yemas btonquiales

Figura 4 -6 Diagrama que ilustra el crecimiento de pulmones y traquea
y el desarrollo de las capas de la pleura

Bronquios y Pulmones:

En su crecimiento caudal, en el diverticulo respiratorio se desarrolla un fenémeno de
dicotomizacion en el cual cada extremo distal se bifurca originandose estructuras de
calibre cada vez menor y cuyo epitelio es también cada vez mas bajo, hasta la
formacién de los alvéolos pulmonares. Los primeros esbozos de los bronquios y



pulmones son los brotes o yemas pulmonares que se divide en dos yemas
bronquiales que crecen hacia los canales pericardioperitoneales, primordios de las
cavidades pleurales. Estos brotes crecen en direccion lateral, ventral y caudal y se
asocian a las pleuras viscerales de sus respectivas cavidades pleurales (Fig. 1- 6)
De los brotes bronco pulmonares se forman por ramificacion los bronquios y sus
ramas (Fig. 1-7). Los primeros bronquios primarios o principales se originan al
alargarse las yemas bronquiales, donde el bronquio derecho embrionario es mas
grande y se orienta mas en sentido vertical, estos se subdividen en bronquios
secundarios, originandose en el bronquio secundario inferior de la derecha una
nueva division lo que determina que a la derecha existan tres bronquios secundarios
y dos en la izquierda.

Bronquio principal derecho Bronquio principal izquierde
Traquea
28 dias

Yemas bronquiales

42 dias

Bronquio secundario izquierdo

Bronquio secundario derecho

A Lébulo derecho superior  D. Lébulo supernior izquierdo
B. Lébulo derecho medio  E. Lébulo izquierdo inferior
C. Lébulo derecho inferior

Figura 1-7 Etapas sucesivas del desarrollo de bronquios y
pulmones

Junto con la ramificacion bronquial se produce la divisibn del meséngquima
circundante por lo que al ramificarse en 3 el brote bronquial derecho y en dos el
izquierdo se determinan los 3 Iébulos del pulmén derecho y los dos del pulmén
izquierdo. Igualmente ocurre con la division terciaria que origina los bronquios
segmentarios y determina los segmentos bronco-pulmonares. Este proceso de
ramificacion dicotébmica se repite en el extremo distal de las sucesivas ramas hijas
hasta 27 veces (24 semanas) y las ultimas ramas se forman después del nacimiento.
El desarrollo en esta etapa del arbol bronquial es la base de la segmentaciéon
pulmonar que se observa en el adulto y la orientacion mas vertical del bronquio
embrionario derecho, corresponde con la disposicion de las vias aéreas
extrapulmonares en el adulto, cuya direccion explica la mayor frecuencia de cuerpos
extrafios en el arbol bronquial derecho.

Las siguientes ramas corresponden sucesivamente: a los bronquiolos propiamente
dichos, a los bronquiolos terminales y a los bronquiolos respiratorios. Estos ultimos



conductos se ramifican y generan de tres a seis conductos alveolares, de los cuales
nacen los sacos alveolares con sus alvéolos.

A medida que el arbol respiratorio de ramifica, el mesodermo esplacnico circundante
aporta el tejido conectivo, los cartilagos y los masculos de los conductos .En el tejido
conectivo se forman los vasos sanguineos.

La diferenciacion del pulmén puede dividirse en 5 etapas:

1. Etapa embrionaria: (desde finales de la 3ra semana) hasta finales de la 5ta en la
cual se forman el diverticulo respiratorio, los esbozos o yemas bronquiales y sus
ramas, hasta la rama lobular. Durante este periodo, los pulmones en desarrollo
crecen hacia el interior de las cavidades pleurales bilaterales
2. Etapa pseudoglandular: (5ta-16 semanas): Hasta aqui ya se origina todo el
sistema de conduccion de aire, pero no los relacionados con el intercambio de gases,
por lo que los fetos nacidos en esta etapa no sobreviven. El arbol respiratorio
continda sus divisiones de caracter dicotbmico hasta 16 generaciones resultando en
la formacién de los bronquiolos terminales. El epitelio es cilindrico alto. La estructura
histoldgica del pulmén recuerda a la de una glandula, de ahi el nombre de esta
etapa. Comienza la formacion del sistema arterial pulmonar, los vasos corren
paralelos a los principales conductos.

3. Etapa canalicular: (16-26 semanas, o0 16-25): Esta etapa se superpone con la
etapa pseudoglandular debido a que los segmentos superiores o craneales del
pulmén maduran con mayor rapidez que los caudales. Durante esta etapa la luz de
los bronquios y bronquiolos terminales crecen, el tejido pulmonar se torna muy
vascularizado y se establece una estrecha relacién de los capilares con las paredes
de los bronquiolos respiratorios. Hacia el periodo final de esta etapa se originan
algunos sacos terminales (alvéolos primitivos) y es posible en cierta medida el
intercambio gaseoso. El epitelio es cubico. Hacia la semana 24 cada bronquiolo
terminal se divide y forma 2 6 mas bronquiolos respiratorios que a su vez originan de
3 a 6 conductos alveolares y estos a los sacos terminales. Al final de esta etapa
comienza la produccién de pequefias cantidades de surfactante por los Neumocitos
tipo Il. El surfactante pulmonar actia como un factor tensoactivo ya que es una
combinacion compleja de fosfolipidos que disminuye la tension superficial en la
interfase aire-agua a nivel de la superficie alveolar. Un feto nacido en esta etapa
puede sobrevivir con cuidados intensivos pero casi todos mueren por inmadurez de
éste u otros 6rganos.

4. Etapa saco terminal: (24-26 semanas hasta el nacimiento). En esta etapa se
desarrollan sacos terminales (alvéolos primitivos), la vascularizacion continla en
aumento y el epitelio se adelgaza; los capilares establecen contacto con las paredes
alveolares primitivas y se abultan hacia estos alvéolos, se establece la barrera
sangre-aire; aproximadamente a las 24 semanas aparecen las células epiteliales
alveolares tipo | y Il, las primeras revisten las paredes de los sacos terminales y
aumentan los capilares linfaticos. Entre estas células comienzan a diferenciarse unas
células redondeadas secretorias, las del tipo Il que segregan surfactante, que se
dispone como una pelicula monomolecular sobre las paredes alveolares primitivas,
como hemos sefialado anteriormente, el surfactante disminuye las fuerzas de tensién
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superficial por lo que facilita la expansion del alvéolo impidiendo su colapso tras la
inspiracion.

La Fig. 1-8 muestra las etapas de la diferenciacion del pulmén, a partir de la 5ta.
Semana (Etapa 2)

El surfactante comienza a producirse desde aproximadamente las 24 semanas
(células Clara en traquea, bronquios y alvéolos), su concentracion va en aumento
gradual sobre todo en las 2 ultimas semanas de vida prenatal, no llega hasta valores
adecuados hasta en etapa final de la vida prenatal, principalmente dos semanas
antes del nacimiento. El surfactante es sumamente importante para la supervivencia
del recién nacido prematuro. Si la concentracion de dicha sustancia es insuficiente,
se eleva la tension superficial en la interfase aire-agua a nivel de la pared alveolar y
existe un gran riesgo que se produzca el colapso de gran parte de los alvéolos.
Como consecuencia, sobreviene el sindrome de dificultad respiratoria. En tal caso los
alvéolos colapsados contienen un liquido de alta concentracion proteica y numerosas
membranas hialinas. Por esta circunstancia la enfermedad recibe también el nombre
de enfermedad de membrana hialina. La elaboracion reciente de surfactante artificial
y el tratamiento de nifios prematuros con glucocorticoides con el fin de estimular la
produccion de esta sustancia, ha reducido considerablemente la tasa de mortalidad.
El Sindrome de membrana hialina, asociado a la prematuridad no constituye una
malformacion sino una entidad nosoldgica. Se observa en alrededor de 2% de los
nacidos vivos. Los nacidos de 32 a 36 semanas la padecen en un 15 a 20%. De lo
planteado anteriormente, se desprende que en la medida que la edad en semanas al
nacer sea menor, el riesgo de padecer la enfermedad de membrana hialina es
mayor; de todos los nacidos con menos de 28 semanas el 60% padecen la
enfermedad. El analisis de liquido amnidtico obtenido por amniocentesis sirve para
hallar el coeficiente lecitina/esfingomielina, que es hacia la mitad del tercer trimestre
igual a cero, a partir de la semana 35 la relacion es de 2:1 y va en aumento hacia el
final de la gestacion.

5. Etapa alveolar: (de 8 meses de gestacion a 10 afos; o del periodo fetal tardio
hasta los 8 afos): El tiempo en que termina el periodo de saco terminal y comienza
el alveolar depende del concepto de alvéolo. Al inicio del periodo alveolar cada
bronquiolo respiratorio termina en un grupo de sacos terminales de pared delgada,
gue se separan entre si por tejido conectivo laxo. Se desarrollan el 95% de los
alvéolos definitivos y capilares estan bien desarrollados, los sacos terminales
originan los conductos alveolares que siguen ramificandose hasta la formacion de
alvéolos maduros. Los alvéolos maduros caracteristicos se forman después del
nacimiento. En un recién nacido existe solo la 6ta. parte del nimero de alvéolos del
adulto:

Recién nacido = 50 millones

Adulto de 300 a 600 millones.

El crecimiento postnatal es a expensas del crecimiento del niumero de bronquiolos
respiratorios, conductos alveolares y alvéolos definitivos, mas que de un aumento de
tamafo de los alvéolos. Desde los 3 a 8 afos continta el incremento de los alvéolos
inmaduros, estos a diferencia de los maduros tienen la posibilidad de formar méas
alvéolos primitivos que entonces al crecer formaran los definitivos maduros. Aunque
se plantea que el mecanismo principal para el incremento en el nUmero de alvéolos
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es la formacion de tabiques de tejido conectivo secundarios que dividen los alvéolos
primordiales existentes.

Se han aislado sustancias reguladoras en la interaccion epitelio-mesénquima, el
factor de crecimiento de queratocitos, perteneciente a la familia de FCF, influye en la
ramificacion, la diferenciacion del crecimiento epitelial y los patrones de explantes de
pulmén de ratas en cultivos.

Etapas progresivas del Desarrollo Pulmonar

. c \ Células de tejido
Epitelio . . ; .~ conectivo
cuboidal . e &
C
A ) Capilares
v Tejido
g —-—.conectivo J
f C
-~ ; \
. B -
2. Periodo pseudoglandular ’
(5-17 semanas) B c
A .
. \
& ‘A
" 4 ‘ p . . C ’
Fibrasde .  © o e A
elastina . r . el
\ | B . '
o (o
- B 3. Periodo canalicular
A ( E (16-25 semanas)
B T 4 < Epitelio escamoso
. “ a \ ( Fibroblast
- / ibroblastos
C » D | @ D e
"4 )
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4 Periodo de saco terminal D
24 sem.- nacimiento B
A
’ &
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B. Bronquiolo respiratorio musculo liso 2 \ 2 3:C
C. Saco terminal
D. Alveolo
5.Periodo alveolar (nacimiento-8afos)
Figura 1-8
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La luz de los conductos bronquiales y pulmonares esta ocupada por una mezcla de
liquido amnidtico y secreciones producidas por el epitelio respiratorio El liquido
amniotico ingresa en el arbol bronco pulmonar como consecuencia de los débiles y
esporadicos movimientos respiratorios que el feto realiza a partir del 3er mes..Estos
movimientos posiblemente condicionan los muasculos respiratorios, ejercitdndolos y
estimulando el desarrollo pulmonar al ocasionar un gradiente de presion entre el
liguido amnidtico y el pulmén. Las técnicas de ultrasonografia permiten para
visualizar dichos movimientos respiratorios.

Durante la vida prenatal, los pulmones no participan en le intercambio gaseoso. Sin
embargo, deben estar preparados para asumir toda la carga del intercambio gaseoso
tan pronto como se corta el cordon umbilical.

La transicién a la funcién respiratoria pulmonar requiere: produccion adecuada de
surfactante, la transformacion de los pulmones de 6rganos secretores en drganos que
intercambian gases y el establecimiento paralelo de la circulacion pulmonar y
sistémica

El desarrollo de los érganos del aparato respiratorio justifica el porqué en el adulto los
pulmones estan situados en la cavidad toracica, recubiertos por una membrana
serosa llamada pleura y separados uno del otro por un espacio denominado
mediastino (Fig. 1-9).

Pulmones, Pleura y mediastino.

Cada pulmoén tiene forma de cono con la
base hacia abajo y el vértice o 4pice hacia
arriba presentando tres caras y tres bordes.
Las caras son: la diafragmética, la costal y la
medial y los bordes son el anterior,
posterior y el inferior.

La cara diafragmatica es coOncava
relacionandose con el diafragma, esta cara
esta limitada por todos lados por el borde
inferior que es afilado y que la separa de las
otras caras. La cara costal es la mas amplia,
de forma convexa y se relaciona con las
costillas y los muasculos intercostales, esta
cara esta separada de la medial por el borde
anterior y el borde posterior. La cara medial
es cbOncava y se divide en una parte
posterior aplicada a la columna vertebral denominada porcion vertebral y una parte
anterior que es mayor y que esta relacionada con el mediastino por lo que se le
denomina porcion mediastinal e incluye el hilio del pulmén (zona por donde entran o
salen los elementos del pediculo pulmonar: entran la arteria pulmonar, el bronquio, la
arteria bronquial y los nervios y salen los vasos linfaticos, las venas pulmonares y las
venas bronquiales). (Fig. 1-10). Esta cara medial esta separada de la cara costal tanto
por el borde anterior ya descrito como por el borde posterior. El borde posterior tiene

Figura 1-9 Vista anterior de los 6rganos
de la cavidad toracica
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forma roma y algunos autores lo consideran como la cara posterior del pulmén. El borde
anterior tiene forma afilada.

En la cara medial de ambos pulmones se encuentra la impresion cardiaca mas evidente
en el pulmédn izquierdo. El pulmon izquierdo presenta una parte del mismo en forma de
lenglieta situada en la parte inferior del borde anterior denominada lingula.

El pulmon izquierdo no es igual en su forma al pulmén derecho. El derecho es més
voluminoso y mas corto debido a dos factores: la cupula derecha del diafragma se
encuentra mas hacia arriba que la izquierda por la presencia del higado y el otro factor
es que el corazon esta situado en su mayor parte a la izquierda del plano medio del
cuerpo.

Cada pulmon presenta fisuras que lo dividen en lobulos, pero el pulmoén derecho
presenta dos fisuras la oblicua que separa el I6bulo superior del inferior y la horizontal
gue junto a la oblicua delimitan una zona cuneiforme el I6bulo medio, por tanto, el
pulmon derecho tiene tres I6bulos: superior, medio e inferior, mientras que el pulmén
izquierdo presenta una sola fisura que separa los l6bulos superior e inferior. Estos
l6bulos estan divididos en segmentos.

Apice pulmonar

Apice pulmonar Lobulo superior

Loébulo superior
Arteria

b
it Venas

pulmonares

Fisura oblicua
Fisura oblicua
Ve:m Arteria pulmonar
pulmonares
Bronquios

pulmonares

Fisura
Impresion horizontal
cardiaca

Bronquios
pulmonares

Lébulo

Borde Inferlor

Lobuto inferior anterior

Lobulo medio
Lingula

Cara diafragmatica

Sidvoe A Cara diafragmatica B Borde inferior

inferior

Figura 1-10 A: Cara medial del pulmén izquierdo

B: Cara medial del pulmén derecho

Un segmento broncopulmonar es una porcion de parénquima pulmonar que es aireada
por un bronquio segmentario, cuyo flujo nutricional es aportado por una arteria bronquial
gue lleva sangre oxigenada y su flujo funcional es conducido por una rama de la arteria
pulmonar correspondiente, que lleva la sangre no oxigenada. Los segmentos estan
separados entre si por un tejido conjuntivo donde se hallan venas intersegmentarias.
Cada segmento constituye una unidad morfofuncional en cuyos limites se localizan
inicialmente algunos procesos patolégicos. Lo anterior unido a la separacion de los
segmentos por tejido conjuntivo hace posible la extirpacion quirtdrgica de soélo un
segmento y no del I6bulo o pulmén como se hacia antiguamente por desconocer estos
aspectos.

Hay muchas clasificaciones de los segmentos broncopulmonares (Fig.1.11). Se
describen 10 segmentos en el pulmon derecho y 11 en el izquierdo correspondiendo
sus nombres con su situacion en cada l6bulo.
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El segmento subapical de ambos
pulmones es inconstante y no lo Segmentacion broncopulmonar
tomamos en cuenta en la suma total Apical
de los mismos. El I6bulo superior del Posteior o
pulmén derecho tiene 3 segmentos:
apical, anterior y posterior. En el
|6bulo medio hay dos: el lateral y el il
medial. El I6bulo inferior presenta 5 N
segmentos: uno apical y 4 basales:
basal medial, basal anterior, basal e 508

. anterier \
lateral y basal posterior. En el \,
pulmon izquierdo los segmentos del - \
I6bulo inferior tienen los mismos Medial
nombres que los del l6bulo inferior Figura 1-11 segmentacién broncopulmonar
del pulmén derecho. EI Iébulo
superior tiene 4 segmentos: el anterior, el apico i posterior y los lingulares (superior e
inferior). La segmentacion pulmonar se corresponde con las subdivisiones del arbol
bronquial que estudiaremos en el préximo capitulo.

Apico-posterior

Anterior

Lingular

/ superior
/Linnulur inferior

Pleura. Cavidad pleural. Senos.

Cada pulmon esta envuelto por un saco seroso denominado pleura. La pleura es una
membrana serosa especial, delgada, lisa que después de tapizar la pared toracica en
forma de hoja parietal de la pleura se refleja sobre el pulmén formando la hoja visceral
de la pleura.

La pleura parietal para su estudio se divide en tres porciones: costal, diafragmatica y
mediastinica (Fig. 1-12). La costal es la mas amplia y cubre por dentro las costillas y
musculos intercostales, la diafragmatica cubre las clpulas diafragmaticas y no la parte
media donde esta el pericardio. La mediastinal se extiende desde la cara posterior del
esternbn y desde la cara
lateral de la columna vertebral
hacia el hilio del pulmoén

cubriendo los organos
situados en el mediastino.
Ambas hojas estan Reflexion

recubiertas por un mesotelio Pleura
(epitelio simple plano) y por costal
debajo un tejido conectivo

laxo. Este mesotelio forma

una cubierta hermética en
ambos pulmones. Ambas pjeura
hojas se encuentran diafragmatica |
separadas por una cavidad \
virtual llamada cavidad pleural \
ocupada por una fina pelicula
liquida que actia en la Figura 1-12 vista anterior de los pulmones in situ
disminucion de la friccion

pleural

Pleura
mediastinica
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durante el movimiento respiratorio. Ambas hojas de la pleura se mantienen adosadas
debido a la presion negativa que existe en la cavidad pleural y que tiene gran
importancia en el proceso de ventilacion como veremos en el proximo capitulo.

En la cavidad pleural se encuentran los senos pleurales (Fig.1-13). Estos senos son
espacios situados donde los bordes pulmonares no coinciden o no llegan a los bordes
pleurales por lo tanto estan A B
limitados solamente por porciones
de la pleura parietal. Se describen
dos senos pleurales: el seno
costomediastinico situado en el
lugar de unién de la pleura costal y
mediastinica y el
costodiafragmatico en el lugar de
union de la pleura costal y la

diafragmatica. El seno )
costodiafragmatico es mas amplio Re pormalidetorax ?ebcseesrgec§L?o°5iraaf?a'§;t§tid§
y es el lugar donde generalmente derecho (derrame pleural)
se acumula quuido en los Figura 1-13 Radiografia anteroposterior del torax
derrames pleurales ya que esta Az Norma

situado en una posicibn mas B: Patologica

declive. (Fig. 1-13 B).

También en la cavidad pleural puede acumularse aire formandose el llamado
neumotorax. El neumotorax y el derrame pleural pueden ser tratados realizandosele al
paciente una puncion pleural para extraer el liquido o el aire. Estas enfermedades se
diagnostican igual que muchas enfermedades del pulmén como los abscesos,
neumonias y tumores mediante el interrogatorio y el examen fisico del paciente, las
pruebas de laboratorio y los examenes radiogréficos.

Mediastino. Concepto. Division.

El espacio comprendido entre las pleuras mediastinicas por los lados, el esternén por
delante, las vértebras toracicas por detras, la apertura superior del térax por arriba y la
porcién tendinosa del diafragma por
debajo se le denomina mediastino.

El mediastino se divide R
convencionalmente en superior e Vena cava Vago
inferior mediante un plano horizontal SURSH

Arco de la
que pasa por la unién del manubrio ... -
con el cuerpo del esterndén hasta el pulmonar
borde inferior de la IV vértebra
tordcica. Este plano pasa por la
bifurcacion traqueal. En la (Fig. 1-14)
se observa una vista anterior del
mediastino, para observarlo, se
enc’:uentran retirados el corazon y el Figura 1-14 Vistaanterior de |a cavidad toracica. Se han retirado el
per|card|0_ corazony el pericardio, Puede observarse el mediastino
En el mediastino superior se

Vena acigos Reatwo
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encuentran estructuras tales como el timo, venas braquiocefalicas, arco aortico y sus
ramas, traquea, esofago, nervios (vago y frénico) y el conducto torécico.

El mediastino inferior se divide a su vez en anterior, medio y posterior. El mediastino
anterior es el espacio situado por delante del corazén y pericardio y que esta ocupado
por ligamentos esternopericardicos, restos fibrosos del timo y los vasos toracicos
internos (vena y arteria). EI mediastino posterior es el espacio situado por detras del
corazon y pericardio en el cual se encuentran varias estructuras como el esofago, la
porcion toracica de la aorta descendente, las venas acigos y hemiacigos y el conducto
toracico.

En el mediastino medio se encuentra el corazon, el pericardio, los bronquios principales
las terminaciones de las venas pulmonares y de la vena cava superior y los inicios del
tronco pulmonar y de la arteria aorta.

El desarrollo de las estructuras del aparato respiratorio a lo largo de la vida embrionaria
y fetal determina la disposicion, relaciones y estructura de estos érganos en el sujeto
normal. La etapa del desarrollo alcanzada estad en correspondencia las semanas de
vida prenatal y es determinante en la supervivencia del recién nacido prematuro cuando
el embarazo se interrumpe antes de culminar la maduracion pulmonar. Durante este
proceso, pueden producirse fallas de importancia para el médico general.
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CAPITULO 2. PORCION CONDUCTORA DEL SISTEMA RESPIRATORIO

Autores: Dailet Mildn Companioni, Sandra Buliés de Armas,Desiderio Espinosa Quiroz,Vivian
Gonzalez Aguilar, Luisa Ma. Castillo Guerrero

Para que el aire atmosférico rico en oxigeno llegue a los pulmones, es necesario que
atraviese un conjunto de estructuras tubulares que comunican los alvéolos con el exterior
y que a su vez se encargan de calentar, humedecer y eliminar gérmenes y/o particulas
extrafias del mismo, ésta es la denominada porcion conductora del sistema
respiratorio, que esta formada por: la cavidad nasal, la faringe, la laringe, la traquea, los
bronquios y los bronquiolos (Fig. 2-1)

Los movimiento de entrada y salida del aire a través de las vias aéreas, se producen por
los gradientes de presion generados por la accién de los musculos respiratorios
(diafragma e intercostales
principalmente) que aumentan
y disminuyen de forma ritmica
el tamafo de la cavidad
toracica durante la inspiracion
y espiracion. La presion
negativa de la cavidad pleural

Cavidad nasal

Fosas

Faringe
nasales

Laringe

Traquea ———=_—SS =2 A% T se opone a la retraccidon
Bronquio elastica del pulmén y obliga al
bbbl Brimate pulmén  a  seguir  los

‘ izquierdo desplazamientos de la caja

euiman. pumen  toracica. Estos contenidos se
it izquierdo  ghordaran con mayor

profundidad en el proximo
capitulo a propésito de la
Figura 2-1 vias y 6rganos respiratorios mecanica ventilatoria.

La porciébn conductora del
sistema respiratorio esta integrada por las vias respiratorias.
Las vias respiratorias desde el punto de vista clinico se dividen para su estudio y en
altas y bajas. Las altas estan constituidas por la cavidad nasal y la faringe. Las bajas
estan constituidas por la laringe, la traguea y los bronquios. Estos ultimos se clasifican
en bronquios extrapulmonares e intrapulmonares tal como explicaremos mas adelante.
En el presente capitulo estudiaremos todas las porciones extrapulmonares de las
vias aéreas, los bronquios intrapulmonares se estudiaran en relacion con la
ventilacion.
La mayoria de las vias respiratorias, en particular las extrapulmonares, tienen la
particularidad de presentar paredes relativamente rigidas, que les permite mantenerse
abiertas cuando la presion es negativa en su interior y por tanto facilitan el paso del aire
en ambos sentidos en dependencia de los gradientes de presion existentes en cada
etapa del proceso. Esto se debe a la existencia de un esqueleto 6seo y/o cartilaginoso
gue permite a esta porcibn mantener su luz permeable al flujo aéreo. En la medida que
las vias aéreas se ramifican dentro del parénquima pulmonar su didmetro se hace menor,
las caracteristicas estructurales de sus paredes cambian, pero su nimero se incrementa

1 I‘ﬂhn it
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de modo tan significativo, que los bronquiolos muy pequefios aportan una resistencia
relativamente escasa.la resistencia al flujo aéreo. En la mayor parte de las vias aéreas,
tanto extra como intrapulmonares encontramos un epitelio de revestimiento
pseudoestratificado, cilindrico, ciliado con células caliciformes, denominado epitelio
respiratorio, que humedece y depura el aire inspirado, La secrecibn mucosa y el
movimiento de los cilios engloba los gérmenes o particulas extrafias que llegan a
penetran en las vias respiratorias, proceso conocido como lavado mucociliar.

Cavidad Nasal:

La cavidad nasal 6sea presenta un orificio anterior, denominado apertura piriforme que
la comunica con el exterior y uno posterior, las coanas, que la comunica con la faringe.
La misma esté dividida por el septo nasal en dos mitades o fosas nasales. Cada fosa
nasal presenta cuatro paredes: superior, inferior, lateral y medial constituidas por
huesos y recubiertas de mucosa.

La pared superior esta constituida de delante hacia atras por el hueso nasal, porcion
nasal del frontal, lamina cribosa del etmoides y cara nasal del cuerpo del esfenoides. La
pared inferior esta compuesta por el paladar duro formado por los procesos palatinos de
los maxilares y las laminas horizontales de los palatinos. La pared medial la constituye
el cartilago del tabique nasal, la ldmina perpendicular del etmoides y el vomer. En la
pared lateral se encuentran los siguientes huesos: cara nasal del cuerpo del maxilar, el
lagrimal, las conchas nasales superior y media pertenecientes al etmoides, la concha
nasal inferior, la lamina vertical del palatino y la lamina medial del proceso pterigoideo
del esfenoides.

Estas paredes 6seas y los cartilagos de la nariz recubiertas por mucosa constituyen la
cavidad nasal la que constituye el primer segmento de las vias respiratorias cuya
funciébn ademas de permitir el paso del aire, es calentar, humedecer vy filtrar el aire,
eliminando particulas de 6 micrometros o0 mas, de modo que el aire que llega a los
pulmones provenientes de las fosas nasales, soOlo contiene las particulas mas
pequefias, como las del humo del tabaco, que alcanzan los alvéolos pulmonares y
pueden quedar suspendidas en el

are alveolar o adheridas en sus

paredes. ¢, Qué condiciones

estructurales  determinan  estas Canehanasal
funciones de las fosas nasales?
Analicemos la estructura de la
cavidad nasal:

. . Porcion
El espacio existente entre las respiratoria &
conchas nasales y la pared lateral Concha nasal 85
de la cavidad se denomina meato,
en donde desembocan los senos ¥astihulo

paranasales (Fig.2-2). Estos ultimos
son dispositivos auxiliares y tienen Meato Itiferion
importancia en la fonacién ya que o

actuan como caja de resonancia. La Figura 2-2 Corte sagital de la cavidad nasal derecha donde
cavidad nasal Yy los Senos pueden observarse sus porciones
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paranasales son asiento de enfermedades muy frecuentes en nuestro medio como por
ejemplo la rinitis y la sinusitis.

En el meato superior desembocan las celdas etmoidales posteriores. En el meato medio
las celdas etmoidales anteriores y medias, el seno frontal y el seno maxilar. En el meato
inferior no desemboca ningun seno paranasal sino el conducto nasolagrimal. El seno
esfenoidal desemboca en el receso esfenoetmoidal situado al mismo nivel pero por
detras del meato nasal superior. El meato nasal comun esta situado entre las conchas y
el tabique nasal y el meato nasofaringeo situado por detras de las conchas nasales.

La mucosa que recubre la cavidad nasal esta cubierta de un epitelio cuyos cilios
sedimentan el polvo y lo llevan en direccién a la faringe para ser expulsado mediante el
estornudo o la expectoracion. Las glandulas mucosas tienen una secrecion que
envuelve las particulas de polvo facilitando su expulsién y el humedecimiento del aire.
En la submucosa hay abundantes vénulas y capilares venosos situados en forma de
plexos (plexo de Kiesselbach) en la concha nasal inferior y parte de la media y tienen la
funcién de calentar y regular la columna de aire inspirado por lo que a esta regién se le
denomina region respiratoria. La lesion de estos plexos da sangramiento nasal al que
se denomina epistaxis.

En la parte superior de la concha nasal media y en la concha nasal superior se
encuentran las dendritas de la primera neurona (células olfatorias) que constituyen el
receptor olfatorio, por lo que a esta region se le denomina olfatoria (Fig. 2 -2). Esta zona
presenta un epitelio seudoestratificado cilindrico ciliado que contiene tres tipos diferentes
de células: de sostén, basales y olfatorias.

Las células de sostén son prismaticas, estrechas en su porcidén basal y anchas en la
apical, donde poseen microvellosidades; el pigmento de lipofucsina que poseen estas
células es el responsable del color de la mucosa a este nivel. Los ndcleos son ovales,
de cromatina laxa, estan situados a la mitad de la célula, y en el mismo plano
aproximadamente.

Las células sensoriales u olfatorias son neuronas bipolares, en las cuales, sus dendritas
se introducen entre las hendiduras de las células de sostén hasta alcanzar la superficie
del epitelio, donde se observa una dilatacién que suele denominarse bulbo olfatorio y de
la que salen de 8 a 10 pequefios cilios olfatorios (elementos de percepcién), cada uno
de ellos en relacion con un corpusculo basal; dichos cilios son inmdviles. Los axones de
las neuronas son amielinicos y penetran en la lamina propia, donde se reunen y forman
fibras nerviosas olfatorias que se dirigen al sistema nervioso central a través de la
lamina cribosa del hueso etmoides.

Las células basales estan situadas en la regién basal del epitelio entre las células de
sostén y las olfatorias; son pequefias, redondeadas o conicas y de nucleo ovoide. Parece
qgue se trata de células capaces de diferenciarse en células de sostén. Este epitelio
descansa en la membrana basal que lo separa de la lamina propia. En la lamina propia
de esta region, de tejido conjuntivo fibroelastico, ademas de vasos y nervios, hay
glandulas tuboalveolares de tipo seromucoso que desembocan en la superficie epitelial y
reciben el nombre de glandulas de Bowman; la secrecion de estas glandulas sirve para
disolver las sustancias odoriferas y mantener a los cilios olfatorios nerviosos limpios, ya
gue estos son quimiorreceptores.

La cavidad nasal tiene por fuera una serie de cartilagos que forman en conjunto la nariz,
la cual externamente esta cubierta por la piel. En la nariz se describe una raiz situada
hacia arriba, un apice situado hacia abajo, dos caras laterales unidas por la linea media,
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que forman el dorso de la nariz. Las
partes inferiores de las caras laterales o S ma@ Taeson uasaiee
forman las alas de la nariz, que junto

al cartilago del septo nasal limitan los i

nares u orificios de la nariz. Cartilagos alares menores

Los cartilagos de la nariz son: el

cartilago del septo nasal que es impar - B Gartiiago slar
y los cartilagos pares: nasal lateral, ~

alar mayor y alar menor. Los nasales

laterales forman el dorso de la nariz y Tejido fibroso e o

los alares estan situados en las alas

de la nariz. El alar mayor tiene dos Figura 2-3 Cartilagos de la nariz

pilares medial y lateral que limitan los

nares. Fig.2-3

La parte anterior de la cavidad nasal recibe el nombre de vestibulo (Fig. 2-2) y esta
recubierto, en su parte anterior, por tejido epitelial estratificado plano queratinizado, y
presenta glandulas sebaceas, sudoriparas y foliculos pilosos. Los pelos reciben el
nombre de vibrisas; estas y las secreciones de las glandulas, impiden la entrada de
particulas de polvo y otros cuerpos extrafios. En la parte posterior del vestibulo el
epitelio es no queratinizado y mas hacia atras se transforma en el denominado epitelio
respiratorio, el cual no es mas que un epitelio seudoestratificado cilindrico ciliado con
células caliciformes.

Toda la porcidn respiratoria que se sitia a nivel de las conchas nasales medias e
inferior (Fig.2-2) esta revestida por una mucosa gruesa que presenta epitelio
respiratorio (seudoestratificado cilindrico ciliado con células caliciformes), que se
encuentra sobre una membrana basal gruesa y se apoya en una lamina propia, la cual
contiene glandulas mucosas y serosas, y células propias del tejido conjuntivo, asi como
linfocitos y macréfagos. Esta lamina propia se adhiere bien al hueso o al cartilago
situado por debajo; debido a esto es frecuente que en cirugia llamen a la mucosa de
esta region mucoperiostio y mucopericondrio.

La superficie del epitelio esta recubierta normalmente de mucus procedente de las
células caliciformes y de las glandulas de su lamina propia. La mucosa produce
aproximadamente medio litro de liquido en 24 h. El mucus y las particulas de polvo son
desplazados hacia detras por el movimiento ciliar que posee el epitelio; de esta manera
son deglutidos o expectorados. Cada célula ciliada posee de 150 a 200 cilios vibrétiles
deunos7em de alto.

La abundante irrigacion nasal y las secreciones de las glandulas de la lamina propia,
garantizan que el aire inspirado tenga la humedad y temperatura adecuadas.

Faringe

La faringe (Fig.2-4), la estudiaremos mas profundamente en el aparato digestivo, pero
como es un organo comun del sistema respiratorio y digestivo debemos conocer sus
aspectos fundamentales.
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La faringe es el segundo
segmento  del aparato

; . E :
respiratorio y del aparato e i
digestivo 0 sea es una via Nasofaringe - - Septum nasl
comun para ambos
H Faringe S -Uvula
aparatos. La faringe se
Orofaringe

extiende desde la base del
craneo hasta nivel de la VI
vértebra cervical donde se hipofaringe [
continla con el esofago y [
esta situada por detras de la 4
cavidad nasal, de la cavidad |
oral y de la laringe con las )

cuales comunica. Por esta  T194ra 2-4 Faringe A:cortesagital B:Vista posterior

situacion en la faringe se

describe tres porciones: la nasofaringe que comunica con la cavidad nasal mediante las
coanas, la orofaringe que comunica con la cavidad oral por el istmo de la fauces y la
laringofaringe que comunica con la laringe mediante el adito laringeo. La nasofaringe es
un segmento puramente respiratorio.

En la orofaringe se cruzan las vias respiratoria y digestiva lo que esta determinado por
el desarrollo embriologico, ya que en la fosa rinobucal primitiva se forma la cavidad
nasal situada por arriba y la cavidad oral situada por debajo, mientras que en la parred
ventral del intestino anterior, se forma el diverticulo respiratorio, del que se originan la
laringe, traquea, bronquios y pulmones por lo que estas estructuras quedan situadas
delante. Por lo tanto el aire pasa de la cavidad nasal a la nasofaringe, orofaringe y de
aqui a la laringe, etc., mientras que los alimentos pasan de la cavidad oral a la
orofaringe y laringofaringe, esta ultima situada por detras de la laringe.

Laringofaringe -

- Traquea
Esofago

Laringe.

La laringe es el tercer segmento
de las vias respiratorias y el
S I— primero de .Ias vias respiraﬁorias
interna izquierda Dajas que tiene como funciones
LIS AR\ permitir el paso del aire, participar
primitiva derecha £ 2. Clandula tiroides  en |a fonacion y el lenguaje

& NN articulado. Esta constituida por un
esqueleto formado por cartilagos
con sus articulaciones y muasculos,
los cuales estan recubiertos por
mucosa. La laringe se sitla en la
parte anterior y media del cuello por debajo del hioides entre la cuarta y sexta vértebras
cervicales, teniendo por detras la laringofaringe con la que comunica mediante el adito
laringeo. Ademas de estas relaciones la laringe tiene por delante los musculos
infrahioideos, la fascia cervical y la piel, mientras que a los lados tiene el paquete

Figura 2.5 Vista anterior de la laringe con sus
relaciones anatémicas
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vasculonervioso del cuello y los I6bulos
laterales de la glandula tiroides y se
continua por debajo con la traquea (Figs.
2-5y 2-6).

Los cartilagos de la laringe determinan
su forma externa y son seis, tres pares y
tres impares (Fig. 2-7). Los impares son
el cricoideo, tiroideo y la epiglotis y los
pares son los aritenoides, los
corniculados y los cuneiformes. La
epiglotis tiene forma de hoja o raqueta,
i estd situada detrds de la lengua vy
Figura 2-6 . Relaciones anatomicas delante del adito laringeo, tiene la
de la laringe funcion de cerrar éste cuando pasa el
bolo alimenticio hacia la laringofaringe. Este cartilago esta unido a la lengua por tres
pliegues glosoepigloticos (mediano y laterales) los cuales limitan dos depresiones
denominadas valléculas epigloticas.
El cartilago tiroideo es el mayor de todos los cartilagos, presenta dos laminas unidas
por delante en forma de angulo que es mas saliente en el hombre. Tiene forma de libro
abierto y en él se insertan musculos y el cartilago epiglético. Este cartilago tiene dos
cuernos superiores y dos inferiores, estos Ultimos se unen al cartilago cricoides. El
cartilago cricoides esté situado por debajo del anterior, tiene forma de anillo de sello con
una lamina ancha situada posteriormente y una lamina estrecha situada anteriormente,
con el que se articula el cartilago aritenoides. El cartilago aritenoides es par y estan
situados por encima del cartilago cricoides, tienen forman de piramide con base inferior
y Vértice superior. En su base presenta dos procesos. Uno vocal donde se inserta el
ligamento vocal y otro muscular donde se inserta el musculo cricoaritenoideo posterior.
Los cartilagos corniculados se sitlan en los vértices de los cartilagos aritenoides en el
espesor del pliegue aritenoepiglotico.

Los cartilagos cuneiformes también it

estan situados en este pliegue pero

por delante de los corniculados.

Los cartilagos mayores, tiroideo,

cricoides y aritenoides, son del tipo

hialino, mientras la epiglotis, los -
corniculados,  cuneiformes y  los —INsite

externos de los aritenoides estan
constituidos por cartilago elastico. A 4
Ademas de estos cartilagos la laringe C”““'“‘E/f
presenta ligamentos, articulaciones y " _J
musculos. VISTA POSTERIOR VISTA ANTERIOR

La laringe esta suspendida del hioides

por la membrana tirohioidea, el hioides E o _
esta unido a la epiglotis por el Figura 2-7 cartilagos de la laringe

ligamento hioepiglético y el cartilago
epiglotico al tiroides por el ligamento
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tiroepiglético, otros ligamentos son el cricotiroideo y el vocal. El ligamento vocal se
inserta por delante en el cartilago tiroides y por detrds en el proceso vocal del cartilago
aritenoides. Por encima del ligamento vocal se encuentra el vestibular. Estos ligamentos
estan incluidos en los pliegues del mismo nombre. Ademés de estos ligamentos existen
articulaciones en los lugares de contactos de los cartilagos tiroides y aritenoides con el
cartilago cricoides.

Los musculos que intervienen en el movimiento de la laringe se pueden dividir en
extrinsecos e intrinsecos. Los extrinsecos son los muasculos que se insertan en el
hioides y los intrinsecos se pueden clasificar en tres grupos en dependencia de la
accion que realizan o sea los muasculos constrictores, los dilatadores, los que varian la
tension de los pliegues vocales.

Los musculos constrictores son los cricoaritenoideo lateral, el tiroaritonoideo y los
aritenoideos transverso y oblicuo.

Los musculos dilatadores son el cricoaritenoideo posterior y el tiroepiglotico. Los
muasculos que varian la tensién de los pliegues vocales son el musculo vocal y el
cricotiroideo. Estos musculos son inervados por los nervios laringeos, ramas del nervio
vago Yy su accion constrictora o dilatadora se efectia sobre la hendidura glética o sobre
alguna de las porciones de la cavidad laringea.

La cavidad laringea (Fig. 2-8) se inicia en el adito laringeo el cual esta limitado por el
borde libre de la epiglotis y los pliegues aritenoepigldtico e interaritenoideos. Esta
cavidad tiene forma de reloj de arena, estrecha en su parte media y dilatada en su parte
superior e inferior. La porcién superior se denomina vestibulo y se extiende desde el
adito laringeo hasta los pliegues vestibulares. Entre los pliegues vestibulares esta la
hendidura vestibular.

La porciobn media o glética de la cavidad laringea se extiende desde los pliegues
vestibulares a los pliegues vocales. La depresién existente a cada lado entre los
pliegues vestibular y vocal se denomina ventriculo laringeo. La hendidura existente
entre los pliegues vocales de denomina hendidura vocal y es la méas estrecha. En
algunos pacientes los pliegues vocales se inflaman y se ponen en contacto lo que
dificulta el paso del aire y puede traer como consecuencia la muerte del paciente si no
se realiza una tragueostomia de urgencia la cual consiste en abrir una hendidura en la
trAquea y poner una canula y tubo abierto al exterior. En general la inflamacion de la
mucosa laringea ocurre por encima del pliegue vocal. La glotis incluye la hendidura
vocal y las porciones cartilaginosa
y membranosa del pliegue vocal.
La porcion inferior de la cavidad
laringea se denomina cavidad
infraglética que se va estrechando
hacia abajo hasta continuarse en
la traquea.

La laringe puede ser examinada
por el médico mediante un
instrumento denominado
laringoscopio. La laringoscopia es
la técnica que se utliza para
manejar el laringoscopio.
Mediante esta se puede observar

Plieques vestibulares

Yentriculo

Plieques vocales

Figura 2.8 Esquema de la cavidad laringea donde
se pueden observar sus porciones
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las caracteristicas de la mucosa laringea, la presencia de tumores, cuerpos extrafios y
los movimientos de la laringe y de sus pliegues.

En la laringe se presentan multiples enfermedades, la mas frecuente es la laringitis o
sea la inflamacion de la laringe que en los nifios pequefios da un sintoma inconfundible
la denominada tos perruna.

El epitelio de la laringe es de tipo respiratorio, excepto en la cara ventral y en la cara
dorsal de la epiglotis, asi como en los pliegues vocales. En dichos lugares el epitelio es
estratificado plano no queratinizado, por ser estas zonas donde tiene lugar mayor friccion
y desgaste. La lamina propia esta formada por abundantes fibras elasticas también hay
glandulas de tipo mixto, predominando las mucosas. En la laringe no hay una verdadera
submucosa.

Traquea.

La trAquea es continuacion de la laringe. Se inicia a nivel de la VI vértebra cervical y
termina a nivel de la IV vértebra toracica por lo que presenta dos porciones, una cervical
y otra tor4cica. (Fig. 2-9)

La porcién cervical se extiende hasta el nivel de la Il vértebra toracica estando situada
en la parte media del cuello, delante del esd6fago y detrds de los mdusculos
esternohioideo y esternotiroideo, teniendo a cada lado los elementos que forman el
paquete vasculonervioso del cuello. La porcién toracica de la tradquea tiene por delante
el timo, el esterndn, el tronco arterial braquiocefalico y la vena braquiocefélica izquierda,
por detras tiene el esdfago y lateralmente la pleura y los pulmones y los arcos de los
acigos a la derecha y de la aorta a la izquierda.

p! Adventicia -
& | 7 _
=3 Anillo /%" Pared anterior . \ 2 o
S| Trs cartilaginoso /7 /¢ 4 N Epitslio
™ riques oy, "=, respiratorio
i ] b
il Mucosa———=/ ‘\‘
Rt/ { & i
X Submucosa—+4 f
l 3 ‘\ \;4!\ i ’t
-5 ' "". - 1 \ g P d H ("" J
i = P ] ¢ ) N ot ared posterior i1/
Rl-s ﬂ“'"‘l’s fﬂ / 51 9412 anillos RN Ty, oarec aeamie 4
qu ancho I..,_Ah 7\ . * Mas largo 3 S 0 7 Masculo
as vertica . Bronquios 7" Mas horizontal e S a4  taqueal
A " principales NPT RSN Museulo
B esofagico

Figura 2-9 A Vista anterior de la traquea y bronquios

B Seccion transversal de la traquea

La traguea es un segmento respiratorio puro y tiene una estructura compuesta de
anillos cartilaginosos incompletos superpuestos y unidos por los ligamentos anulares de
tejido fibroso denso. En su parte posterior, donde no tiene cartilagos, hay una pared
membranosa que tiene fibras musculares lisas que aseguran los movimientos activos
de la trdquea en la respiracion.
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e La traquea posee de 16 a 20
e e | anillos de cartilago hialino en
. ol . forma de C, abiertos en la parte
X v-‘“x‘i*’if{l? -?.""’"-’.l._\‘:r'-,:;"?f:‘a-—-L' .Tsc‘:::::::nms pos'terior. ?0'?“0 érganq tubular
e S poticonciio esta constituido por diferentes
e dm capas; mucosa, submucosa,
¥ ”ﬁ" > capa cartilago-fibrosa-muscular y

» B4 adventicia (Fig. 2-10)
La mucosa traqueal esta
revestida por epitelio
seudoestratificado cilindrico
ciliado con células caliciformes,
en el cual encontramos los
siguientes tipos de células:
ciliadas, caliciformes, en cepillo
tipo 1, en cepillo tipo 2, basales,
———pericondrie  endocrinas, células M vy linfocitos

Figura 2-10 Traquea Coloracion H/E, aumento 80 X im_:raepit?"ales_ y otras células
migratorias (Fig. 2-11).

Células del epitelio respiratorio.

Células cilindricas ciliadas: Son células cilindricas altas, con cerca de 300 cilios
apicales, presentan un nucleo parabasal, El Aparato de Golgi esta poco desarrollado,
mitocondrias abundantes para el movimiento ciliar bajo los cuerpos basales. (Fig. 2-11).
Células caliciformes: Forma de céliz o de copa, le siguen en cantidad a las anteriores,
son células secretoras de proteinas y glicosaminoglucanos sulfatados (moco),
presentan pocas vellosidades apicales, en el interior de su citoplasma tienen un RER
desarrollado hacia la superficie basal, con basofilia a ese nivel, nlcleo hacia la base, el
Aparato de Golgi supranuclear poco desarrollado y en su parte apical se encuentran
numerosos granulos de secrecion que con técnicas corrientes de H/E no se observan,
debido a que son glucoproteinas
por lo que si son PAS+ (Fig. 2-
12).

Células basales indiferenciadas:
Son pequeias y redondeadas o
piramidales, descansan en la
lamina basal, pero no llegan a la
superficie libre del epitelio, tiene
un nacleo grande
heterocromatico, localizado por
debajo del nucleo de las células
cilindricas y presentan un
citoplasma basofilo, con
escasos organitos y abundantes

,'iEpit-elio re.iatrio.
oo - - g -

e i

-

polirribosomas, ademas de que Fjgura 2-11 Fotomicrografia de la traquea. Col. H/E
se multiplican por mitosis
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continuamente y originan los
demas tipos celulares del epitelio
respiratorio.

-“A-“ih"

Epitelio

seudoestratificado g
cilindrico ciliado conf] Células endocrinas o]
célliles caliciormes § granulosas:  Pertenecen  al
!"% - Sistema . APUD . (sistema
a7 * neuroendocrino _ c_llfuso), son
T oy células muy similares a las
% o : células basales, presentan
- . Laminapropla numerosos granulos secretores
——— . de 100 a 300 nm. los que
\( - =i .".{ < ol presentan un centro mas denso a
— o g - los electrones, son argiréfilos o
S S 4 o i ™ argentafines y contienen

Figura 2-12 Fotomicrografia de lamucosa de latraquea. serotonina y varios péptidos
Gol. Teanicade EASY HIE-S00.X (entre ellos péptido liberador de
gastrina, sustancia P y encefalina) se cree participen en la regulacion de la secrecion
bronquial, la quimiorrecepcién y la contraccion de la musculatura lisa. Se localizan hacia
la base, junto a la membrana basal, muy cerca de los capilares sanguineos,.
Células en cepillo (tipo | y Il): Son células cilindricas, que se caracterizan por tener
microvellosidades apicales largas. Las de tipo | presentan expansiones en su base y
son consideradas como ceélulas receptoras sensoriales. Las de tipo Il tienen las
caracteristicas de células inmaduras, son células en vias de diferenciacion hacia células
ciliadas y caliciformes.
Células M: Son células presentadoras de antigeno, se localizan en las zonas del
epitelio donde la lamina propia presenta nodulos linfaticos, son similares a las que se
localizan en el epitelio digestivo. Estas son células epiteliales especializadas, tienen
forma de M, presentan en sus regiones basolaterales numerosas invaginaciones de la
membrana plasmatica, que contienen linfocitos, ellas captan los antigenos de la luz y
los interiorizan, luego los transportan a los linfocitos presentes en sus invaginaciones
basales que mas tarde emigran a los nédulos y a otros érganos linfoides.
Linfocitos intraepiteliales del compartimiento mucoso: Se encuentran en los
espacios intercelulares entre las células epiteliales, siempre por debajo de las uniones
ocluyentes, estos linfocitos retornan al tejido conectivo de la lamina propia y a los
noédulos linfaticos.
Células migratorias: Leucocitos de la sangre, baséfilas y células cebadas.
El epitelio de la trdquea se une al tejido conectivo de la lamina propia mediante una
membrana basal gruesa la lamina propia presenta un tejido conectivo con abundantes
fibras elasticas gruesas dispuestas longitudinalmente. Este tejido presenta una notable
tendencia linfatica pudiéndose observar gran niamero de linfocitos y también ndédulos
linfaticos que forman parte del tejido linfatico asociado a las mucosas.
El limite entre la mucosa y la submucosa esta determinado por una mayor cantidad de
fibras elasticas.
La submucosa esta constituida por tejido conectivo laxo sin limites definidos con el tejido
conjuntivo fibroso del pericondrio de los anillos cartilaginosos. En la submucosa
encontramos glandulas mixtas con predominio mucoso, las cuales son mas abundantes
entre los anillos cartilaginosos y en la parte posterior de la trdquea. El mucus que
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elaboran tiene importancia en la eliminacion de particulas. Cuando las vias aéreas son
expuestas al tabaco o a otros irritantes, las glandulas de la submucosa aumentan de
tamafo. Asi mismo las células caliciformes también aumentan su altura y en ambos se
modifica la glicoproteina que ellos secretan (Fig. 2-11).

La capa cartilago-fibrosa-muscular estad formada por 20 anillos de cartilago hialino
con forma de C, que en su porcion posterior estdn cerrados por haces transversales de
musculo liso lo que hace que la traquea sea aplanada en su parte posterior. Los anillos
cartilaginosos estan unidos por anillos de tejido fibroso denso irregular.

La adventicia, formada por tejido conjuntivo laxo y fibroso, une la traquea con los
organos vecinos. Los vasos sanguineos y linfaticos forman verdaderos plexos en la
mucosa Yy la submucosa de la traquea.

Los nervios contienen fibras provenientes de los ganglios cerebroespinales y fibras
vegetativas que terminan en la mucosa. La inervacion y la vascularizacion de la trdquea
son independientes de las pulmonares.

Bronquios: principales, lobulares y segmentarios.

Los bronquios principales se inician a nivel

de la IV vértebra toracica por bifurcacion de la

trAquea y se dirigen hacia el hilio del pulmén \L‘ y
correspondiente.  (Fig.2-13) El bronquio g —
principal derecho parece ser la continuacion +

izqulerdo

de la traquea ya que estad dispuesto casi !
verticalmente pero ademas es mas corto y de g
mayor diametro que el izquierdo. El izquierdo -4
tiene una disposicion horizontal, es mas largo Bronquio == gronquio
y de menor diametro. Esta variacion en el ';'e‘:':;::' “E principel

diametro se debe a que el pulmén derecho es

mayor que el izquierdo por lo que necesita acis el 16bute” & v ?(’
Sl ~ Hacia el lobulo

mas aire. Debido a las anteriores diferencias = s“perer v', ‘-»‘ % ‘/;‘_ . superior
es mas frecuente que un cuerpo extrafio pase Haci-dlébu!o J_So‘?" -~ V4
por el bronquio principal derecho. El bronquio a——— ‘:31* g N
principal derecho se relaciona con la vena I X
acigos y el izquierdo con el arco adrtico, / Va
7 . . Hacia el Ié6bulo - B C
ademas ambos bronquios se relacionan con inferior Hacia el I6bulo
los otros elementos del pediculo pulmonar o —_——

sea las venas pulmonares, la arteria  Figura 2-13 Bronquios principales y sus
pulmonar, los linfaticos y los nervios TamDcaciones

pulmonares (Fig. 2-14)Los bronquios principales se dividen a su llegada al pulmén en
bronquios lobulares, o sea, para los lI6bulos de cada pulmén, los bronquios lobulares se
dividen en bronquios segmentarios en correspondencia con la division de los lI6bulos en
segmentos. Los bronquios segmentarios se siguen dividiendo hasta llegar a bronquiolos
terminales y después respiratorios. (Fig. 2-15) Los bronquiolos respiratorios presentan
en sus paredes los alvéolos pulmonares en los cuales se realiza el intercambio
gaseoso. Cada bronquiolo terminal determina un lobulillo pulmonar. Los bronquiolos
respiratorios, sacos alveolares y alvéolos participan en la funcion de intercambio de
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gases, de ahi que su estructura
morfologica determine dicha
funcion, estas estructuras las
retomaremos en el capitulo de
intercambio de gases.
La estructura de los bronquios no es
la misma dentro y fuera del pulmén
ya que existen diferentes
condiciones de accion mecéanica. En
los bronquios situados dentro del
pulmén los cartilagos tienen formas
muy irregulares y van disminuyendo
su tamafio a medida que disminuye
el diametro de los mismos.
Cada bronquio principal con sus ramificaciones constituye el arbol bronquial. Este arbol
bronquial posee un tono constante pero con la posibilidad de variacion activa de sus
paredes e incluso puede llegar a espasmos patoldégicos como ocurre en el asma
bronquial, enfermedad muy frecuente en nuestro pais.
Ademas del arbol bronquial existe un arbol alveolar Unico o parénquima pulmonar,
constituido por los bronquiolos respiratorios y los conductillos y sacos alveolares con los
alvéolos que en conjunto forman la unidad
an_atofunmonal d.el pulmon. denominada O e -?! Cartilago tiroides
acino. De un conjunto de acinos se forma :
un lobulillo de la unién de los lobulillos se - Cartilagos traqueales
forma un segmento, de la unidn varios  grenquio principal i
3

Glandula tiroides

Figura 2-14 Relaciones anatomicas de traquea y bronquios

segmentos se forma un I6bulo. PaTeNg
El instrumento utilizado para ver las
alteraciones de la trdquea y de los
bronquios se denominan broncoscopio y a
la  técnica la  broncoscopia. El
broncoscopio es un instrumento en forma
de tubo flexible con un foco de luz y lentes
gue se introduce por la cavidad oral previa
anestesia del paciente. Entre las
alteraciones que se pueden apreciar COn Figura 2-15 Traquea y bronquios principales
este instrumento estan las inflamaciones,

las ulceraciones, los tumores y la presencia de cuerpos extrafios. Estos ultimos pueden
extraerse mediante el broncoscopio.

Las caracteristicas histologicas de los bronquios principales son analogas a las de la
trdquea. El bronquio primario derecho penetra en el pulmén derecho dirigiéndose hacia la
base de él, dando dos ramas destinadas a los I6bulos medio y superior. El bronquio
primario izquierdo penetra en el I6bulo inferior de dicho pulmén y da una rama para el
|6bulo superior.

Bronquio principal
- izquierdo

Bronquiolos
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CAPITULO 3. MECANICA DE LA VENTILACION. COMPONENTES
ESTRUCTURALES.

Autores: Vivian Gonzélez Aguilar, Andrés Dovale Borjas, Luisa Ma. Castillo Guerrero

El intercambio gaseoso o hematosis que proporciona oxigeno a la sangre y elimina el
dioxido de carbono producto del metabolismo celular se realiza en los pulmones a nivel
de formaciones especializadas denominadas alvéolos, los cuales constituyen la porcion
respiratoria del parénquima pulmonar. Este proceso que sera estudiado con detalle en el
proximo capitulo, requiere de una adecuada composicion del aire a nivel alveolar,
garantizada por la ventilacién pulmonar: entrada y salida del aire a través de la porcion
conductora del sistema, que se produce como resultado de los cambios generados por
la accién de los musculos respiratorios. Multiples trastornos, frecuentes en la practica
médica, como el asma bronquial, pueden afectar este proceso. El conocimiento de las
bases morfofisiolégicas de la ventilacion permitird al medico la correcta interpretacién de
las manifestaciones que se observan y el manejo adecuado de estos pacientes. ¢ Como
se produce este proceso? ¢Qué resistencias hay que vencer para que se produzca?
¢, Qué fuerzas actian y qué leyes que las rigen? ¢ Qué es el asma bronquial? ¢ Por qué se
dice que en el asma existe un trastorno ventilatorio si los pulmones estan llenos de aire?
¢, Son todos los trastornos ventilatorios de semejante naturaleza? ¢ Cudles son las leyes
que determinan la ventilacién? Para contestar estas interrogantes debemos adentrarnos
en el estudio de la ventilacion pulmonar.

Mecéanica ventilatoria

¢, Qué es la mecanica ventilatoria? ¢Qué fuerzas provocan la entrada y salida del aire?
¢Entra el aire y distiende los pulmones o se distienden las estructuras
toracopulmonares provocando la entrada del aire? ¢,Por qué si los pulmones no estan
unidos a la caja toracica en ninglin punto estdn obligados a seguirla en sus
desplazamientos? El proceso de ventilacion pulmonar tiene lugar en virtud de la
mecanica respiratoria que aborda los cambios de volumen del térax y de los
pulmones, el desplazamiento del

aire dentro de las vias aéreas y i Ley de Boyle

los pulmones asi como las B

fuerzas asociadas a dichos ® B

movimientos.
] @
Para comprender cdmo ocurre la ] ®

ventilacion es necesario recordar D
la relacion entre presion y
volumen que establece la Ley de 2 ® o

@ U @y
Boyle, la cual expresa que la
presion ejercida por un gas en un Presion -8
recipiente es inversamente Volumen
proporcional al volumen de éste. ~ Figura 3.1
En el esquema de la Fig. 3-1

S 0@@@
)
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pueden observar un grupo de moléculas de gas que ejercen presion sobre la esfera que
las contiene al golpear las paredes debido a sus movimientos.

En la esfera grande el contacto de las moléculas del gas con las paredes del recipiente
es menos frecuente, lo que hace que ejerzan menos presion. (Fig. 15-1 A). En B la
esfera es mas pequefia y con igual numero de moléculas se producen choques mas
frecuentes lo que provoca que se ejerza una mayor presion, es decir, a mayor volumen
del recipiente que las contiene la presidbn es menor y a la inversa, si el volumen es
menor la presion ser4 mayor.
Durante la respiracion
tranquila, la espiracion se
produce siempre hasta un
determinado nivel. ¢ Por qué?
Esto se debe a que existen
tendencias opuestas: de los
pulmones a colapsarse y de
la caja toracica a la
expansion; esas tendencias it
se igualan al final de una Distvagma
espiracion tranquila de ahi
que sentimos un estado de
equilibrio o de reposo. Este Figura3-2

estado se conoce como nivel espiratorio de reposo (NER).Los factores que determinan
dichas tendencias seran abordados mas adelante. En el nivel espiratorio de reposo
puede medirse una presion negativa en la cavidad pleural que mantiene adosadas
ambas hojas de la pleura y obliga al pulmén a seguir los desplazamientos de la caja
toracica. (Fig.3-2). La inspiracién tranquila se produce por la contraccion de los
mauasculos inspiratorios cuya actividad es controlada por impulsos nerviosos
provenientes del centro respiratorio, como analizaremos en proximos capitulos. En la
inspiracion el aumento de los didmetros del térax es ocasionado fundamentalmente por
la contraccion del diafragma que se aplana y de los intercostales externos que elevan
las costillas.

En estas condiciones, la presion intrapleural (Ppl) se hace méas negativa, es decir,
disminuye contrarrestando la ‘ 1

mayor presion de retroceso
elastico de los pulmones. La caja
toracica tira de los pulmones que
estan acoplados mediante esa
presién, que puede medirse en el
interior de la cavidad pleural y
gue mantiene las dos hojas de la
pleura adosadas entre si. (Fig. 3-
3). Este aumento de volumen de

los pulmones disminuye la -3+ - T
presiébn en el interior de los ) ':'1 ‘:

alvéolos (ley de Boyle) lo que Figura 3-3
genera un gradiente de presion

v '
Diafragma

Nivel espiratorio de reposo (NER) Inspiracion
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1& Presion Intra-alveolar

con la atmosfera (Patmosférica =
760mmHg =0) que favorece la entrada
de aire a los pulmones. (Fig. 3-4)

En la medida que el aire va entrando,

Figura 3-4

la presion intraalveolar va
aumentando nuevamente hasta
igualarse con la presién atmosférica al
final de la inspiracion, con lo cual cesa
el flujo aéreo.

La espiracion ocurre por un proceso
inverso, al relajarse los musculos
inspiratorios, siempre que se trate de
una espiracion tranquila, ya que si se

trata de una espiracion forzada la misma ocurre por la intervencion activa de los

musculos espiratorios.

La relajacién de los muasculos inspiratorios hace regresar caja toracica y los pulmones al
nivel espiratorio de reposo. Esto produce disminucion de los diametros y por tanto
aumento de la presién intrapleural que regresa a su valor de - 4 torr, con presion
ejercida sobre los pulmones que tienden al colapso. (Fig. 3-3) Esto provoca aumento de
presion intraalveolar y genera un gradiente que favorece la salida del aire, con la cual
va disminuyendo nuevamente esta presion hasta alcanzarse el equilibrio, por lo que
cesa el flujo de aire. Como muestra la Fig. 3-4, esta situacion de equilibrio de presiones
con la atmosférica y por tanto, cese del flujo de aire es valida para el inicio y final de la

inspiracion y la espiracion. La Fig. 3-5
resume los cambios del volumen
pulmonar y de presiones en la cavidad
pleural y los alvéolos durante Ila
respiracion tranquila, si se realizan
respiraciones profundas, ademas de la
contraccion mas intensa de los musculos
antes mencionados, participan otros
musculos:  esternocleidomastoideos vy
escalenos, en la inspiracion y los
musculos abdominales e intercostales
internos en la espiracion forzada. Esto
tendra como consecuencia mayores
desplazamientos de la caja toracica y por
tanto cambios mas intensos de las
presiones intrapleural e intra-alveolar y la
movilizacion de volimenes mayores en

cada etapa del ciclo.

Como se observa en la fig.3-5, la diferencia
entre la Ppl y la Palveolar es denominada Presion
transpulmonar o presién distendente, que es la
presion que mantiene distendidos los pulmones
en contra de su tendencia al colapso.

Ya hemos analizado las variaciones de las
presiones alveolar y pleural durante el ciclo

Presion (cm H,0)

e Volumen pulmonar
€ 0,50 A ‘
<
: /
=
)
> 0,25 4
()
°
o2
-]
E 04
<
Q
+2 4 Presion alveolar

.

| |
| |
= | |
: Presion transpulmonar :
-4 4 | . l |
»—/I .
-8
-8 - Presion pleural
Inspiracion Espiracion
Figura 3-5
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Presion en vias

aéreas y alvéolos Presioén
' (NER) Intrapleural
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Figura 3-6

respiratorio, sin embargo, debemos sefialar los efectos de la
fuerza de gravedad tienen consecuencias sobre la Presion
pleural y por tanto sobre la presiéon distendente. La presion
pleural de -4 mmHg es una media de los valores en las
diferentes zonas del pulmén. Como muestra la Fig.3-6, los
alveolos de las zonas altas del pulmén se encuentran mas
distendidos, porque la presién transpulmonar en esa zona
es mayor y pueden por tanto expandirse menos que los de la
base, esto repercutira en la ventilacion alveolar en las
diferentes zonas del pulmén.

La tendencia de la caja toracica a la expansion
esta determinada por la forma en que se articulan
las costillas a la columna y el esterndén y la
disposicion de los musculos en la parrilla costal.
Sin embargo otros son los factores que determinan
la tendencia al colapso pulmonar. Para

comprenderlos es necesario profundizar en el

parénquima pulmonar. Al observar la estructura histolégica del parénquima pulmonar,
encontramos fibras elasticas, fibras reticulares y algunas fibras coldgenas en los
tabiques interalveolares, las fibras reticulares son mas abundantes a nivel de los

orificios de desembocadura de los
alvéolos, donde encontramos
también células de musculatura
lisa. (Fig. 3-7). La presencia de
estas fibras y sobre todo la forma
en que estan dispuestas es uno
de los elementos de determinan
la tendencia al colapso pulmonar.
El segundo elemento, que
contribuye en mayor medida a la
tendencia al colapso es la tension
superficial generada por las
moléculas de la interfase aire-
liquido del interior de los alvéolos.
¢,Como es posible entonces la
expansion de los alvéolos? La

S . Swfactamte
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Figura 3-7

_» presencia de una sustancia conocida

| | como surfactante pulmonar actia como
. detergente disminuyendo esa tension

l \  superficial. (Fig. 3-8).

¢Cuando aparece esta sustancia y

donde se forma?

/ En relacion con la madurez pulmonar
> se sefal6 el origen y desarrollo de los
o neumocitos granulares o tipo I, (Fig. 3-
responsables de la sintesis del
surfactante pulmonar, que pueden

33



identificarse al M/O por sus nucleos
Neumocito Tipo i - vesiculares 'y el citoplasma
' vacuolado; al M/E, se aprecia que
las vacuolas poseen inclusiones
caracteristicas llamadas cuerpos
multilamelares.  Estas  células,
presentan ademas mitocondrias
desarrolladas y el RER y el aparato
de Golgi dispersos. Los cuerpos
lamelares  poseen fosfolipidos,
mucopolisacaridos y  proteinas
(incluyendo hidrolasas lisosdmicas)
En dichos cuerpos se sintetiza el
componente tensoactivo 0
Figura 3-9 surfactante pulmonar que es una

mezcla de proteinas, que cumplen

diferentes funciones, calcio y fosfolipidos siendo el componente principal el fosfolipido
dipalmitoil fosfatidil colina. ¢Cémo se produce dicho mecanismo? Las moléculas de
surfactante se extienden por la superficie alveolar debido a que una porcion del
fosfolipido es hidrofila y se disuelve en el agua que reviste los alvéolos, mientras que la
otra porcién es hidrofoba y se orienta hacia el aire formando una capa en contacto con
el mismo. El papel de las apoproteinas y el calcio es favorecer la diseminacion de dicha
sustancia. Resulta evidente que si la concentracién de esta sustancia disminuye, la
tension superficial y por tanto la tendencia al colapso pulmonar aumenta, esto ocurre
normalmente durante la inspiracion y condiciona una menor ventilacién alveolar en las
zonas altas del pulmon. (Fig. 3-8).
La ausencia de surfactante cuando aun no se han desarrollado las células responsables
de su produccién, provoca el colapso de los alvéolos, ocasionando estados patolégicos
(membrana hialina) que hacen muchas veces imposible preservar la vida del recién
nacido prematuro. Como se explico en el capitulo 1, en relacién con las etapas de
maduracion pulmonar, aproximadamente a las 24 semanas comienzan a aparecer las
células epiteliales alveolares tipo | y I, las primeras revisten las paredes de los sacos
terminales. El surfactante se produce aproximadamente desde la 20 semana por los
neumocitos tipo Il en los alvéolos. La concentracion de surfactante va aumentando
gradualmente sobre todo en las 2 ultimas semanas de vida prenatal, no llega hasta
valores adecuados hasta en la etapa final de la vida prenatal, principalmente dos
semanas antes del nacimiento. En el adulto también pueden aparecer severos
trastornos por deficiencia o inactivacién del surfactante, conocidos como distress
respiratorio del adulto.La concentracion del agente tensoactivo cambia durante el ciclo
respiratorio normal, (Fig.3-8) contribuyendo junto a la distension de las fibras presentes
en los tabiques, a la elevacion de la tendencia al colapso pulmonar que se observa
durante la inspiracion, lo que favorece el retroceso del pulmén al relajarse los musculos
inspiratorios.
¢, Como se produce la entrada y salida de aire a los pulmones? ¢Qué caracteristicas
tienen las estructuras que lo conducen? La porcion conductora del sistema respiratorio
constituye un conjunto de cavidades o estructuras tubulares que comprende 6rganos
extra e intrapulmonares.

Neumocito Tipo Il. 1- Nucleo. 2, Cuerpos laminares
Fotomicrografia electrénica de Transmisién
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Algunas de ellas las estudiaron en
el capitulo anterior como la
cavidad nasal, nasofaringe,
laringe, tragquea y bronquios
primarios, estos se ramifica cada
uno de ellos se divide repetidas
veces dicotdmicamente originando
bronquios de menor calibre.
La Fig.3-10 representa la via
aérea en un esquema y en una
imagen radiologica, obtenida
Figura 3-10 mediante una broncografia, con
administracion de contraste. La
estructura histoldgica de las vias aéreas se corresponde con el modelo de 6rgano
tubular que contiene cuatro capas: mucosa, submucosa, muscular (que puede ser
completa o incompleta) y adventicia. Sin embargo estas caracteristicas histologicas
sufren modificaciones en la medida que
las vias aéreas se van ramificando. La
Fig. 3-11 ilustra esquematicamente
estos cambios estructurales. Los
bronquios primarios se dividen en
bronquios secundarios. Cada bronquio
secundario se divide y da origen a los
bronquios terciarios (10 en el pulmén
derecho, 8 en el izquierdo) que ventilan
los llamados segmentos
broncopulmonares. Los  bronquios
terciarios se dividen en 30-60 ramas
que originaran los bronquiolos, cada
uno de los cuales ventila un lobulillo
pulmonar. Mitacuio
Observe que en los bronquios

Bronquios
primarios

% Bronquios
secundarios

Cartilago

Bronquios
terciarios

¥ Bronquiolos

. Bronquiolos
3\ terminales

intrapulmonares los cartilagos se Bronquiolos i A
muestran en forma de placas respiratoria
irregulares y no en anillos en forma de . —

g y Figura 3-11

C (como en la traquea y los bronquios

extrapulmonares), de tal manera que

su pared no tiene una porcion aplanada. La Fig.3-12 muestra la estructura al
microscopio optico de dos bronquios intrapulmonares de diferente calibre. A medida que
los bronquios van disminuyendo de calibre y se acercan a la porcion respiratoria del
pulmén, las estructuras histologicas se van simplificando, desaparece el cartilago, se
fortalece la capa muscular y el epitelio inicialmente de tipo respiratorio se va
modificando gradualmente; disminuyendo su altura, el numero de células caliciformes
hasta llegar en los bronquios menores a ser simple cilindrico con menos células
caliciformes.

Las ultimas ramificaciones de los bronquios de menor calibre se denominan bronquiolos
(Fig. 3-13), los cuales penetran internamente en el parénquima pulmonar (lobulillo
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FIGURA 3-12 Pulmon. Bronquio intrapulmonar mayor Pulmon. Bronquio intrapulmonar
Hematoxilina/Eosina. 500x Hematoxilina/Eosina. 100x

pulmonar).Los bronquiolos representan la 12" a 15®% generacion de ramificaciones
del arbol bronquial. Los bronquiolos intralobulillares son aquellos que tienen un
didmetro de 1 mm o menos. Su pared se compone de una mucosa representada por el
epitelio y la lamina propia; la capa muscular, rodeada de una delgada capa de tejido
conjuntivo laxo.

La musculatura lisa es la capa méas desarrollada, en ellos han desaparecido las placas
cartilaginosas asi como también las glandulas y en ellos no se presentan nodulos
linfaticos. El epitelio varia de simple cilindrico ciliado con células caliciformes a cubico
con cilios, sin células caliciformes y abundantes células bronquiolares o células de Clara
de secrecién proteica. Las células de Clara, también llamadas células bronquiolares,
poseen abundante granulos homogéneos en su porcion apical, REL, mitocondrias y
citocromo P40 Y oxidasas (Fig.3-14), son células secretoras de proteinas y parecen
estar comprometidas con numerosas funciones relacionadas con el mantenimiento de la
homeostasis pulmonar, tales como detoxificacion de xenobiéticos por su alto contenido
en citocromo P450 y regulacién de la inflamacion e inmunomodulacion, mediados por la
proteina CC16.

Los bronquiolos terminales tienen un diametro de 0,5 mm.
Bronquiolos respiratorios ——— —— X
Los bronquiolos respiratorios son e
las ramas de division de los
bronquiolos terminales, son mas
largos y presentan un diametro
ligeramente menor (< 0.5 mm). En
su trayecto la estructura varia, por
lo cual se describen bronquiolos
respiratorios de primero, segundo y
tercer orden. La pared de ellos se
caracteriza  generalmente  por - £

. . " Epitelio simple N, 8
presentar un epitelio bajo vy Slindrico con_ (

g Capa muscular

alvéolos, es decir pequefias 4 / &
L “ ¥

evaginaciones de paredes "o O o,

delgadas capaces de realizar el Figura 3-13 Bronquiolo

intercambio gaseoso (Fig. 3-15 A).
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El lobulillo es la unidad estructural y
funcional del pulmén. Tiene forma
piramidal, su base se dirige hacia la
pleura y su vértice se orienta hacia el
hilio del pulmén. Es aireado por un
bronquiolo y comprende todas las
estructuras respiratorias originadas de
su division. Por su vértice penetra un
bronquiolo y las ramas de las arterias
pulmonares y salen las venas y los
linfaticos. Su base tiene de 1 a 2 cm.
con una altura variable. Los lobulillos
. \ S estan  separados  por tabiques
Célula de Clata (1) Nucleo (2) Granulos secretorios conectivos. (Fig. 3-15 B)
Figura 3-14 Hasta aqui llega la porciéon conductora
pues las  siguientes  divisiones
pertenecen a la porcidén respiratoria constituida por: bronquiolo respiratorio (1-3 por
cada bronquiolo Terminal), conducto alveolar (2-11 por cada bronquiolo Terminal), saco
alveolar y alvéolos.
Hasta aqui llega la porcion conductora pues las siguientes divisiones pertenecen a la
porcion respiratoria constituida por: bronquiolo respiratorio (1-3 por cada bronquiolo
Terminal), conducto alveolar (2-11 por cada bronquiolo Terminal), saco alveolar y
alvéolos.

élula de Clara 0”"

Alvéolos

Sacos alveolares

Alvéolos

Brenquiolo Epitelio cubico simple

g respiratorio

d Lamina propia
Capa muscular

g L2 ¥

el 2 Y g

f.e‘ ;-_'k".\?“ o 1 G.r:zi et t_-':

,-j } PO 6 _

Figura 3-15 A Brongquiolo respiratorio B Lobulillo pulmunar

De lo analizado hasta aqui, resulta evidente que la llegada de aire nuevo a los alvéolos
requiere vencer la resistencia al flujo a lo largo de las vias aéreas, dicha resistencia, de
modo semejante a la resistencia vascular depende de la viscosidad, la longitud y sobre
todo el radio de la via. Resulta facilmente comprensible que el diametro bronquial se
modifica durante el ciclo respiratorio: durante la inspiracién la resistencia es menor,
puesto que la expansiéon pulmonar distiende las vias aéreas, en la espiracion tranquila
los diametros se reducen y si es una espiracion forzada se reducen aun mas. La
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Normal

Figura 3-16

contraccion del mdusculo liso
bronquial es controlada por el
sistema nervioso autobnomo.

En el asma bronquial, la
contraccion mantenida de estos
musculos (broncoespasmos)
incrementa la resistencia al paso
del aire por la via y compromete
la ventilacion. (Fig. 3-16)

Una forma de tratar este
trastorno es precisamente la

utilizacién de simpaticomiméticos que provocan broncodilatacion.
El trabajo respiratorio tiene por tanto dos componentes: el trabajo realizado para vencer
la resistencia viscoelastica (resistencia a la deformacion) y expandir los pulmones y las

estructuras de la pared toracica en

Variacion del

contra de las fuerzas elasticas y voumen

viscosas del sistema, que se
incrementa en los trastornos restrictivos
donde se compromete la expansibilidad
de los pulmones (fibrosis pulmonar) o
de la caja toracica (cifoescoliosis) y el
trabajo de resistencia de las vias
aéreas que es el requerido para vencer
la resistencia de las vias respiratorias
al flujo de aire. (Fig. 3-17) ¢Qué
componente del trabajo respiratorio
estara incrementado en el asmatico, si
ya conocemos que tiene las vias
aéreas obstruidas?

Durante la crisis asma se produce
broncoconstriccion, hipersecrecién de

pulmonar
{litros)
0,5

0,25 ]

0

Trabajo de resistencia
viscoeldstica de térax
¥ pulmones

bajo de Resistencia de
las vias aéreas

Inspiracion

0

-1 -2
Cambio de Presion Pleural (cm de agua)

Figura 3-17

mucus y edema de la mucosa bronquial, lo que disminuye el calibre de las vias aéreas
al aumentar el tono del musculo liso y disminuir el didmetro de la luz, por tanto, se

Figura 3-18

o

requiere de un mayor trabajo de resistencia tanto
para la entrada como para la salida del aire. Esto
hace que tengan que emplearse los musculos
accesorios de la inspiracion
(esternocleidomastoideo, serratos anteriores y
escalenos) que contribuyen a aumentar los
diametros de la caja toracica contrayéndose
enérgicamente.

Por otra parte la espiracion pasa a ser activa con
la contraccion de los musculos espiratorios, sobre
todo los abdominales, por lo tanto se requiere de
una mayor fuerza de los muasculos tanto
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inspiratorios como espiratorios debido al aumento del trabajo de resistencia de las vias
aéreas.

La funcion ventilatoria puede ser evaluada objetivamente mediante las pruebas
funcionales respiratorias con equipos de espirometria (Fig. 3-18) que nos permiten
medir los volimenes de aire que una persona es capaz de movilizar cuando respira
haciendo diferentes esfuerzos, sin importar el tiempo que demora en mover el aire
(pruebas estaticas) o haciendo espiraciones forzadas, es decir moviendo el aire lo mas
rapidamente que le es posible, y (ml)

considerando el tiempo como una
variable a tener en cuenta. (Pruebas
dindmicas). Actualmente se utilizan

6000
5000

equipos mas modernos acoplados a 4000 G Vital

sistemas computarizados.

En la prueba estatica cada movimiento 3000 . CPT
TRy Yo Vi)

respiratorio se registra en una trazado
denominado espirograma, en el mismo

2000

IBZOSrcCcTD ZMEcroc<

se pueden identificar y medir los 1000 VR CRF
diferentes volimenes y capacidades

pulmonares. (Fig. 3-19) Tiempo seq
Volimenes pulmonares: Figura 3-19

Se definen en el espirograma 4

volimenes pulmonares

Volumen corriente: Es el volumen de aire inspirado o espirado en cada respiracion
normal, en promedio unos 500 ml.

Volumen de reserva inspiratorio: es el volumen adicional que se puede inspirar por
encima del normal, aproximadamente 3000 m|

Volumen de reserva espiratorio: es la cantidad adicional de aire que se puede espirar
por espiracion forzada después de una espiracion normal, normalmente es 1100 ml.
Volumen residual: Es el volumen de aire que queda en los pulmones después de una
espiracion forzada, es en promedio 1200 ml. Es de gran importancia porque permite la
estabilidad alveolar e impide con la deflacién, las variaciones bruscas de las presiones
alveolares de oxigeno y diéxido de carbono en los alvéolos y por tanto en la sangre
arterial. Tiene ademas importancia médico legal, pues permite definir si la muerte se
produjo antes o después del nacimiento.

Capacidades pulmonares:

Se definen 4 capacidades, que son suma de dos 0 mas volumenes.

Capacidad inspiratoria: Es el volumen de aire (3500 ml) que un sujeto puede inspirar
partiendo del NER y expandiendo sus pulmones al maximo.

Capacidad residual funcional: Se define como el volumen de aire que queda en los
pulmones después de una espiracion normal (en el NER) y es el volumen de reserva
espiratoria mas el volumen residual (2300 ml)

Capacidad vital: Es la maxima cantidad de aire que una persona puede expulsar de los
pulmones después de una inspiracion maxima y con un maximo de esfuerzo espiratorio
(4600 ml). Es la suma del volumen de reserva inspiratoria mas el volumen corriente mas
el de reserva espiratorio. Es de extraordinaria importancia, pues es una medida de la
expansibilidad toraco-pulmonar. Aunque puede ser medida es inspiracion, es decir, a
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partir de una espiracion maxima hasta inspiracion maxima, suele explorarse en
espiracion.

Vol.de reserva
inspiratorio

{VEI)

Vol. Ventilacion
pulnonar
%

Volumen de reserval
aspiratorio
(WL}

1 Volumen residual
WVR}

" Volde reserva
g inspiratorio

i (VRI)

i

a

i

P( Vol Ventilacion
u Pl |Rg|‘mr

||n - {VR}
o

n | Volumen de reserva
G espiratorio

T {VRE}

Volumen residual

Figura 3-20

Capacidad pulmonar total: Es el maximo volumen
de aire que pueden contener los pulmones, con el
maximo de esfuerzo inspiratorio posible (5800 ml),
la suma de la capacidad vital mas el volumen
residual, es decir, de los 4 volimenes pulmonares.
Existen tablas convencionales con los valores
normales segun la edad, sexo, talla, peso corporal
y grupo étnico, que permiten comparar estas
variables espirogréficas.

La Fig. 3-20 muestra los resultados obtenidos en
un sujeto normal y en un paciente asmatico,
evidenciando un gran aumento de la capacidad
pulmonar total, a expensas de un gran volumen
residual. ¢Qué consecuencias tendra esta
situacion? Este paciente tiene unos pulmones muy
llenos de aire, pero de aire mal renovado; La
reduccion del diametro de sus vias aéreas le
dificulta mucho la espiracion, pero también le
resulta muy dificil la inspiracion, no sélo por el
aumento de resistencia de la via, sino también
porque su térax se encuentra muy expandido
debiendo utilizar la musculatura accesoria.

Cuando la espirometria se realiza considerando el tiempo como una variable, (Pruebas
dindmicas) se ordena al sujeto expulsar todo el aire a la mayor velocidad posible
después de haber llenado sus pulmones al maximo, en esta prueba la velocidad de
corrida del papel es de 20 milimetros por segundo, mas rapida que en esta primera
parte del registro, y el tiempo va a ser una variable a tener en cuenta. El registro que se
obtiene se muestra en la Fig. 3-21. Todo el aire que el sujeto es capaz de espirar en
esta maniobra se denomina capacidad vital forzada (CVF), es decir, el volumen de aire

maximo gue una
persona puede espirar a
partir de una inspiracion
méxima realizando un

esfuerzo espiratorio
maximo. Permite
evaluar la

expansibilidad

toracopulmonar al igual
que la prueba estética.
,Como se tiene en
cuenta el tiempo? Se
mide el volumen
espirado en el primer
segundo de esa

(mi) 1seg {ml)
"l -
0 6000, _) 6000
U 5000 | ; 5000
M ‘| |VEF, c
y 40000 | . \-\ 4000

1
P 3000 | ; F 3000
o :
L 2000 2000

1
N 1000 - 1000 -
A
R

Tiempo seq Tiempo seq.
Espirograma normal Trastorno ventilatorio Obstructivo

Figura 3-21
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espiracion forzada, que debe corresponder con el valor esperado si no hay problemas
en sus vias aéreas. Esta variable se conoce como volumen espiratorio forzado en el
primer segundo (VEF,)

Ademas, una persona sin problemas de resistencia de sus vias aéreas debe expulsar
en el primer segundo de esa espiracion, el 80% como minimo de su capacidad vital
forzada. (indice VEF1/CVF), su disminucion es un indicador de obstruccion de las vias
aéreas. Si el indice es normal es porque el volumen espirado en ese tiempo est4 en
correspondencia con el volumen que el sujeto es capaz de mover (FVC)

Los trastornos de la funcidén ventilatoria pueden clasificarse de acuerdo con la causa
que los provocan en tres categorias:

Trastornos ventilatorios obstructivos que son aquellos que se caracterizan por un
aumento de la resistencia de las vias aéreas, ejemplo, el asma bronquial, el enfisema y
la bronquitis.

Trastornos ventilatorios restrictivos son aquellos que se caracterizan por una
disminucién de la expansibilidad del térax y/o los pulmones, ejemplo, la fibrosis que
hemos mencionado varias veces, el neumotorax o la escoliosis. En este caso tanto la
FVC como el FEV; estardn disminuidos, pero guardaran la proporcién correcta, es
decir, el indice seréa igual o mayor que el 80%

Trastornos ventilatorios mixtos, aquellos que tienen un componente obstructivo y
restricivo a la vez. En este caso los volumenes (FVC y FEV;) estaran ambos
disminuidos y ademas el indice se encontrara disminuido también.

¢, Qué tienen en comun estos trastornos? Existe una dificultad en la ventilacién
pulmonar. ¢Cuales seran las consecuencias de este trastorno, ademas de un mayor
trabajo respiratorio?

Todo el aire que penetra las vias aéreas durante la inspiracién no llega a los alvéolos
una parte se queda en las llamadas vias de conduccién que no intervienen en la
hematosis. Este volumen se denomina
espacio muerto anatdmico y es el

Fosas nasales

primero en ser expelido durante la Faringe

espiracion (Fig. 3.22) X

De manera que si queremos calcular qué S f Espacio Muerto
volumen realmente llega a los alvéolos '/ Anatémico
para el intercambio gaseoso, es decir, el ) /

volumen de ventilacién alveolar, tenemos e -

princi'pal derecho Bronquio

tener en cuenta que con cada respiracion principal izquierdo

se moviliza un volumen de aire que se
denomina volumen corriente y se
representa como Vc. Si le restamos lo
gue se queda ocupando la via aérea
conductora, volumen del espacio muerto
gue se representa como Vp la diferencia
sera lo que realmente llega a los
alvéolos, en cada ciclo respiratorio, es
decir, el volumen de ventilacion alveolar.

Va=Vc-Vp

Bronquiolos

Figura 3-22
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Pero si queremos saber cuanto es la intensidad de ventilacion alveolar por minuto
entonces debemos multiplicar esa diferencia por la frecuencia respiratoria y tenemos los
factores que me pueden modificar en uno u otro sentido la intensidad de ventilacion
alveolar, vale decir la renovacion del aire alveolar.

La ventilacién pulmonar, entrada y salida del aire a los pulmones, renueva con aire rico
en oxigeno el aire alveolar y elimina el aire cargado de dioxido de carbono. Es un
proceso mecanico, en el que los musculos respiratorios realizan el trabajo que permite
vencer las resistencias del sistema. Estas resistencias pueden estar aumentadas dando
lugar a los diferentes trastornos ventilatorios que afectaran consecuentemente la
composicién del aire alveolar y que pueden evaluarse mediante las pruebas de funcion
pulmonar. La respiracion tranquila se debe principalmente a la accion del diafragma, las
respiraciones profundas requieren la participacién de otros musculos respiratorios. La
ventilacion como veremos mas adelante es el Unico proceso regulable, precisamente
regulando la actividad de esta musculatura.
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CAPITULO 4. INTERCAMBIO Y TRANSPORTE DE GASES.
ESTRUCTURAS IMPLICADAS.

Autores: Vivian Gonzélez Aguilar, Luisa Ma. Castillo Guerrero, Andrés Dovale Borjas.

En este capitulo abordaremos el estudio del intercambio difusional a través de la
barrera aire-sangre y el transporte de los gases respiratorios por la sangre. El enfisema
pulmonar es una afectacion frecuente en la poblacion, en muchos casos condicionada
por el tabaquismo. ¢ Qué ocurre en el Enfisema pulmonar? ¢ Por qué la coalescencia de
los alvéolos afecta el intercambio gaseoso? y ¢ Como esta afectacion repercute en los
gases a nivel arterial y tisular?

Conocemos que durante el ejercicio fisico se eleva marcadamente el gasto cardiaco y
como la circulacién pulmonar asimila este flujo sin grandes cambios de la presion
arterial pulmonar. ¢Cémo se garantiza la adecuada oxigenacion de toda esta sangre?
¢, Qué factores estan involucrados en el aumento del aporte de oxigeno a los tejidos en
esta situacion? La respuesta a estas interrogantes y a otras de interés médico las
encontraremos en el transcurso de este capitulo.

En el capitulo anterior estudiamos los trastornos ventilatorios y como éstos afectan la
renovacion del aire alveolar y por tanto su composicion. ¢ Cuél es la composicion normal
del aire en la porcion respiratoria del sistema? Responder esta pregunta requiere
conocer la composicion del aire atmosférico normal y las modificaciones que sufre
dentro del propio sistema.

Composicion del aire atmosférico y el alveolar.

El aire atmosférico es una mezcla de gases que contiene aproximadamente 21% de
oxigeno, 78.6 % de nitrdgeno, 0.04 % de CO,y 0.5 % de H,O. La presién total que
ejerce un gas es igual a la suma de las presiones parciales que ejercen cada uno de
sus componentes, es decir 760 mm de mercurio aproximadamente, una atmosfera
cuando nos encontramos a nivel del mar. El aire alveolar es también una mezcla de
gases y se cumple por tanto este principio.
Cuando la glotis esta abierta, la presion alveolar es igual a la atmosférica, sin embargo
el aire alveolar no tiene en modo alguno la misma composicién de gases que el aire
atmosférico. Varias son las razones de estas diferencias:
A El aire alveolar solo es sustituido parcialmente por aire atmosférico en
cada respiracion (tasa de renovacion del aire alveolar). Se requiere mas de
dieciséis respiraciones para que dicha renovacion sea completa, esta lentitud
permite que no se produzcan cambios bruscos en las presiones alveolares de
oxigeno y dioxido de carbono.
A El aire alveolar estd perdiendo continuamente oxigeno que pasa a la
sangre.
A El dioxido de carbono esta penetrando continuamente al aire alveolar.
A El aire atmosférico seco que penetra en la porcidon conductora es
humidificado antes de que alcance los alvéolos lo que afiade una nueva
presion, la de vapor de H,O a 37° C, que es de 47 mm de Hg.
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La presion parcial de un gas es proporcional a su concentracion de moléculas. Es
importante conocer esto, porque en fisiologia respiratoria trataremos de presion parcial
de los gases y no de concentraciones, por tanto la composicion del aire alveolar
teniendo en cuenta lo anterior seria:

P02104 Torr.
Pco2 40 Torr.
PH20 47 Torr.

PN2 569 Torr.

Por todo lo sefialado anteriormente el aire atmosférico difiere del aire alveolar, entre
otros elementos por la difusion. Los factores de la difusion pueden ser dependientes del
gas en cuestion (gradiente de presién, solubilidad y peso molecular) y de la barrera aire
sangre (area y distancia, que es el grosor).

El grafico 1 (Fig.4-1) muestra la variacion de
presién de oxigeno entre el alvéolo, 104 Torr y
la sangre del capilar pulmonar 40 Torr., el eje
de las X representa el tiempo de permanencia
de la sangre en dicho vaso.

El esquema representa la superficie alvéolo-
capilar y nos permite mostrar el sentido en que
se produce la difusién neta del oxigeno: del

0 : : , alvéolo a la sangre del capilar pulmonar.
g 923 0 W Recordar que la difusibn simple es un
Tiempo en capilar mecanismo de transporte pasivo que se
produce a favor del gradiente de concentraciéon

Figura 4-1

o de presion.
Respecto al CO, la grafica (Fig.4-2) es
semejante a la del oxigeno, con las mismas variables en los ejes, pero la difusion ocurre
en sentido opuesto. El esquema, muestra una seccion de la superficie entre el alveolo y
el capilar pulmonar que nos sirve para destacar el paso del diéxido de carbono de la
sangre venosa donde la presion de CO es 45 Torr al alvéolo donde la presion es de 40
Torr. Llama la atencién el pequefio gradiente, en comparacion con el oxigeno, que
garantiza el paso del CO; hacia el alvéolo, de sélo
5 Torr. ¢Por qué?

Es importante destacar que en ambos casos, al
transcurrir  solo un tercio del tiempo de
permanencia de la sangre en el -capilar,
desaparece el gradiente de presion y se detiene el
paso de los gases a través de la barrera aire-
sangre. Esto quiere decir que en condiciones de
reposo la sangre permanece en el capilar mas
tiempo que el necesario para el intercambio. ¢Qué
importancia tiene esto? Recordemos que en
reposo el flujo sanguineo que va a los pulmones Tiempo en capilar (S)
es de 5 I/min, pero en condiciones de ejercicio
fisico el GC puede llegar a ser de 30-35 I/min en

Figura 4-2
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sujetos entrenados. Esto implica que en estas condiciones la sangre se desplazara
mucho mas rapidamente a lo largo del capilar pulmonar y por tanto ese tiempo no
utilizado en condiciones de reposo contribuye a garantizar la adecuada hematosis en
estas condiciones y representa por tanto un factor de seguridad para el intercambio
gaseoso. Otro hecho importante que se desprende de las graficas anteriores es que los
gradientes rapidamente se anulan por lo que el gradiente medio de oxigeno a lo largo
del capilar no es de 64 Torr, sino solo de 11 Torr. Algo semejante ocurre con el CO2,
cuyo gradiente medio es de menos de 1 Torr.

¢, Qué caracteristicas morfolégicas tiene la barrera donde se produce el intercambio de
gases?

Los gases respiratorios difunden a través de un grupo de capas, las que en conjunto se
ha denominado barrera aire-sangre. Estas estructuras son:

pelicula alveolar de liquido que contiene surfactante

citoplasma del neumaocito tipo |

membrana basal de la célula epitelial

Zona difusa

membrana basal del capilar

citoplasma de la célula endotelial

= =48 -a_-a_-a_-°

'.'“‘ W\
A

\
(nh‘. 5

Figura 4-3

Fig. 4-3 muestra una fotomicrografia de la barrera aire-sangre, en la que se sefala el
plasma sanguineo (p), el endotelio capilar (en), el epitelio simple plano alveolar (ep) y
ambas membranas basales fusionadas (b), los sefialamientos con flechas corresponden
a vesiculas pinociticas de las células endoteliales.

El espesor total de estas capasesde 0,371 0, 7 € m. Es de destacar

estructura a pesar de las numerosas capas que presenta lo que se explica por la
presidon muy negativa del liquido intersticial pulmonar (- 8 Torr). La superficie total a
través de la cual se realiza el intercambio es de 70 metros cuadrados en un adulto
normal, lo que determina una gran reserva funcional y explica por qué pacientes con
trastornos en la difusion como el Enfisema Pulmonar, en que se destruyen areas
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extensas de la barrera aire-sangre no presentan sintomas evidentes hasta estadios
relativamente avanzados de su enfermedad.

Las paredes de los alvéolos generalmente estan constituidas por los tabiques
interalveolares, comunes a dos alveolos vecinos, revestidos por ambos lados por
epitelio simple plano que presenta dos tipos celulares. Los neumocitos tipo | y los
neumocitos tipo Il. Los neumocitos tipo | son células planas con nucleos aplanados, que
se confunden con los nucleos de capilares (Fig. 4-4 A), muy numerosos en los tabiques

Alvéoio

. Reticulo
." endoplasmitico

Citosomas (cuerpos rugoso

muitilaminares)

Neumocito tipo | Neumocito tipo Il
Célula endotslial |

Figura 4-4. Fotomicrografia de alvéolos pulmonares Col. HE 500 X: B, Neumocito tipo Ii, MET 9000 X

interalveolares, el citoplasma es muy delgado su espesor es de apenas 0,1 ¢ m(Fig. 4-
5), es decir, por debajo del poder de resolucién del microscopio Optico. Estan unidas
entre si mediante zonulas ocluyentes. Los neumaocitos tipo |, a pesar de ser mucho
menos numerosos que los neumocitos tipo I, forman méas del 90% del revestimiento
alveolar y separan el tejido conectivo del tabique interalveolar, rico en capilares
sanguineos, del aire

alveolar y como hemos

sefialado su citoplasma b oo
forma parte de la 8 Smpiets ’?J

barrera aire sangre. v w
i () <2

Los neumocitos tipo I - N on
&

son células cubicas el e

-
ndcleo es redondeado Alviote %
(Fig. 4-4 A). l\ i
Suelen sobresalir hacia : [

la luz y son mucho mas
numerosos que los
neumaocitos tipo I, pero

cubren sélo un escaso Fagosomas

; i Macrofag o5 A, F grafia del paréng pulmonar. Col, HIE 500 X; 8,
porcentaje  de e B A et secirorics do wanamion 8000 %
superficie alveolar,
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estan unidos a los neumocitos tipo 1, mediante zonulas ocluyentes. El citoplasma
contiene un reticulo endoplasmético rugoso y un complejo de Golgi bien desarrollados,
presenta gran cantidad de cuerpos osmiofilos de hasta 1 € mde tamafio, los citosomas
0 cuerpos multilaminares que contienen laminillas concéntricas con caracteristicas de
bicapa lipidica, su contenido se vacia por la parte apical de la célula. (Fig. 4-4 B). En la
superficie epitelial, la secrecion forma parte de la pelicula de surfactante. Como se
explico en el capitulo anterior, el surfactante es una sustancia tensioactiva compuesta
por una mezcla de fosfolipidos, otros lipidos y proteinas, que disminuye la tension
superficial entre el aire y el liquido de los alvéolos y los estabiliza, de esta manera se
evita que los alvéolos colapsen cuando disminuye su tamafio en la espiracién y se
facilita el trabajo de expansion de la pelicula de liquido sobre la cara interna durante la
inspiracion.

El tejido conectivo de los tabiques interalveolares contiene fibroblastos, macrofagos,
mastocitos, linfocitos y células plasmaticas. Los macrofagos alveolares se desplazan
sobre la superficie del epitelio de alvéolos, conductos alveolares, y bronquiolos (Fig. 4-
5). Los macrofagos alveolares se desplazan libremente por la pelicula superficial de la
porcidn respiratoria y eliminan por fagocitosis las particulas inhaladas, ellos son los
principales responsables de que, en condiciones normales, la parte respiratoria de los
pulmones se mantenga estéril. Los macrofagos cargados de polvo, o "células del polvo"
abandonan los alvéolos y migran hacia la parte ciliada de los bronquiolos, luego son
transportados con el mucus hacia la faringe donde son deglutidos.

¢ Como ocurre la difusién de los gases respiratorios?

Como muestra la Fig.4-6 las moléculas de oxigeno mas concentradas en los alvéolos
en constante movimiento caotico, chocan unas con otras y contra la superficie de la
membrana. Estos choques le imprimen energia cinética a otras moléculas que se
mueven produciéndose finalmente el paso hacia la sangre del capilar pulmonar. Las
moléculas de oxigeno de la sangre menos concentradas realizan los mismos
movimientos en menor cuantia. EI fendbmeno fisico en virtud del cual pasan las
moléculas de oxigeno del alvéolo al capilar es justamente la difusion, el resultado de
este proceso es la difusion neta de oxigeno del alveolo al capilar.

Por otra parte, las moléculas de diéxido de carbono que estdn mas concentradas en la
sangre del capilar pulmonar, justo en su porcién venosa, difunden siguiendo el sentido
de la flecha, de la sangre del capilar pulmonar a los alvéolos, por la misma razén
explicada anteriormente.
Un proceso semejante,
pero con sentido inverso,
se produce también entre
la sangre del capilar
tisular y los tejidos, el
oxigeno difunde de Ila
sangre al tejido y el CO;
difunde en sentido
opuesto del tejido a la
sangre del capilar tisular.
¢De que factores B— ;
depende la intensidad de  Figura 4-6 '® Oxigeno
difusibn de los gases

. Capilar
pulmonar .,

Capilar
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respiratorios a través de la barrera aire-sangre?
La Fig. 4-7 muestra los factores de la difusion:

Adependientes de la membrana como son el area, el espesor o distancia que tiene
que recorrer el gas y el coeficiente de difusion, que es una constante, que es el
coeficiente de difusion para cada gas, dependiente de su solubilidad en los

_componentes de la membrana y de la raiz cuadrada del peso molecular,.

Adependientes de los gases, la diferencia de presion parcial a ambos lados de la
membrana.

Observe que el CO; es 20 veces mas difusible que el oxigeno. Esto es muy importante
porque determina que sea el oxigeno el que primero se afecte en los trastornos de la
difusion.
Los factores dependientes de la membrana determinan la capacidad de difusion de la
barrera aire-sangre para un determinado gas, que se define como el volumen de un gas
ue difunde a través de la barrera aire-
gangre en la unidad de tiempo y por cada /\Px @ 02 =1,0
Torr de diferencia de presion. D= d
Esta variable caracteriza la integridad de x \PM CO2=20,3
la membrana alvéolo capilar que estamos
estudiando. La capacidad de difusion para .
el oxigeno en condiciones fisiologicas es Figura 4-7
de 21 mililitros por minuto por Torr. Esta
capacidad puede modificarse teniendo en cuenta los factores involucrados: area y
distancia o grosor. Durante el ejercicio fisico intenso se incrementa la capacidad de
difusién de oxigeno de la barrera hasta un maximo de
. 65 ml/min/Torr, es decir tres veces la capacidad de

;“3-: 'i difusion en reposo. ¢A qué se debe este incremento?
h En esta situacion se  producen  ajustes
oy L7 cardiorrespiratorios, aumentan considerablemente el
"Q' 3 fluo sanguineo pulmonar (GC) y la ventilacion
i , alveolar, se abren capilares previamente cerrados y
‘6 ~ .. " se dilatan los que ya estaban abiertos, los alvéolos

gue estaban distendidos, todo esto aumenta el area

| de intercambio, el pulmén adopta un patron de zona
3.

) Joe En otras situaciones como el Enfisema, que

presentamos al inicio del capitulo se produce la

#7 ) ‘ coalescencia de numerosos alvéolos, como

: : consecuencia de la disolucion de paredes alveolares,

e todo lo que reduce sustancialmente el area de

| T S0 intercambio y por ende la capacidad de difusion de la

barrera. La zona mas oscura que se observa en el

centro del lobulillo (Fig. 4-8) muestra la ruptura de los

tabigues y la confluencia de alvéolos (enfisema

— centrolobulillar). La imagen al microscopio 6ptico
Figura 4.8 ) 0 pio_ P

corrobora lo antes sefalado. ¢Seria suficiente una

\ mal ventilados se ventilan y se sobre distienden los
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ventilacion y un gasto cardiaco normales para que se produzca una adecuada
hematosis? Existen numerosas situaciones en las que cumpliéndose las condiciones
anteriores se observa hipoxemia. ¢ Como explicarnos esto? Para ello debemos conocer
qué es la relacion ventilacion-perfusion. En un individuo sano, en posicion de pie, el
pulmén experimenta modificaciones de la
ventilacion y el flujo pulmonar dependiente de
los efectos de la gravedad entre otros factores,
los efectos de la gravedad sobre la ventilacién
en las zonas altas del pulmén en la que los
alvéolos estan mas distendidos, pero menos
ventilados que en la base (Fig.3-6). La
distribucion del flujo sanguineo pulmonar fue
estudiada en el capitulo de circulacion
pulmonar. (Fig. 4-9)

Obsérvese en la grafica que de base a vértice
disminuyen la ventilacién y el flujo, pero no en
Ia,misma magnitud. Hacig eI_ yértice disminuye Figura 4-9

mas el flujo que la ventilacion, por tanto hay

menos flujo y mas ventilacion, en la base menos ventilacién mas flujo, lo que establece
una razon ventilacion perfusion que se incrementa de base a vértice. Por tanto en
condiciones fisiologicas la relacién ventilacioni perfusion difiere de la ideal en diferentes
zonas del pulmén y se produce una razén ventilacion 1 perfusion inferior o mayor en
diferentes zonas del pulmon. En el primer caso se trata de zonas de pulmén que no
ventilan adecuadamente y por tanto la sangre que pasa por esos alvéolos no se
oxigena, lo que constituye un shunt o cortocircuito fisioldgico. Cuando la ventilacion de
algunos alvéolos es grande pero el flujo sanguineo es bajo, dicha ventilacion se
desperdicia y ésta sumada a la ventilacibn desperdiciada en el espacio muerto
anatomico se define como espacio muerto fisiolégico. Muchos trastornos respiratorios
gue modifican la estructura del parénquima pulmonar desvian marcadamente dicha
relacion dando lugar a hipoxemia a pesar

de que en cifras globales la ventilacién y el

flujo (gasto cardiaco) sean normales, esto

es caracteristico de la Enfermedad

V,/0
2

Yentilaci

Volumen Pulmonar

% l'min.

Base - Vértice

Pulmonar Obstructiva Cronica (EPOC) <——= Alvéolos
Po, 104
Transporte de gases
Analicemos ahora en detalle como se _ u
difican las presiones de los gases oCobnares

mod : pres _ g pulmonares P40  Po,104

respiratorios a los diferentes niveles. _ Sistema
Sistema <= arterial

La Fig.4-10 muestra estas modificaciones
para el oxigeno, mediante un esquema
muy utilizado en Fisiologia Respiratoria. capilares
Recordemos que la PO, alveolar es de tisulares
104 Torr. Esta depende de la ventilacion
estudiada en el capitulo anterior y de la

rapidez de la difusion, la que a su vez Figura 4-10
estara determinada por el gradiente que

venoso T — 7040 Ho, 95

p—
Po, 40 .
=—= Tejidos
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se establece con la sangre procedente de los tejidos.

Obsérvese que en condiciones normales existe un gradiente inicial de 64 milimetros de

mercurio que favorece la difusion del oxigeno del alvéolo al capilar hasta que se igualan

las presiones.

La PO, en sangre arterial es de 95 Torr. ya que esta sangre es el resultado de la

mezcla de la sangre que proviene de los capilares alveolares con la sangre que irriga

parte de los bronquios, las porciones mas profundas del pulmén y las venas cardiacas

minimas.

La sangre arterial llega a los tejidos con una PO, de 95 Torr. donde la PO, tisular es de

40 Torr.

Este gradiente de presion provoca difusion de oxigeno al tejido hasta que se igualan las

presiones a ambos lados del capilar tisular, por lo que la PO, venosa es de 40 Torr.

La PO, del liquido intersticial esta determinada por el flujo sanguineo y la concentracion

de hemoglobina que lo aportan y la actividad metabdlica del tejido, que lo consume.

La PO, intracelular, dependiente de la actividad metabdlica tiene siempre valores

menores que 40 Torr. (Valor promedio de 23 Torr)

La sangre que llega al capilar pulmonar tiene por tanto un valor de PO, de 40 Torr. y es

menor en situaciones como el ejercicio fisico, en que aumenta la actividad metabdlica.

En la Fig. 4-11 realizamos un analisis semejante para CO, Observe que la difusion se

produce en los mismos sitios que para el oxigeno, pero en sentido inverso. De modo

semejante la PCO; alveolar depende de la ventilacion y de la rapidez de su difusion, a

su vez determinada por el gradiente que se establece con la sangre procedente de los

tejidos.

Es importante destacar que el gradiente para el CO, es de 5 Torr, mucho menor que

para el oxigeno lo que resulta suficiente,

dado su alto coeficiente de difusion. En el

caso del CO, la mezcla venosa no conduce - 2l V&0lOS

a diferencias entre la sangre que sale del Pco, 40

capilar pulmonar y la sangre arterial.

A nivel de los tejidos, la PCO; depende del capilares —_—

fluo sanguineo que lo extrae y el pulmonares

metabolismo tisular que lo produce.

Analicemos ahora cdmo se transporta el

oxigeno por la sangre. Recordemos que el Capilares
‘ : : 2 tisulares =

oxigeno se combina mediante una unién

laxa a cada atomo de hierro del HEM, por lo

que cada molécula de Hb se une a 4

moléculas de Oy, ]

.Como se transporta el oxigeno en la Figura 4-11

sangre hacia los tejidos? El 97% del contenido de oxigeno de la sangre se transporta

en forma de oxihemoglobina. EI 3% restante se transporta disuelto en el plasma

sanguineo; sin embargo, se destaca que este valor es el que determina la PO, arterial.

La suma de ambas formas de transporte constituye el contenido de oxigeno de la

sangre.

¢, Cual seréa la cantidad maxima de oxigeno que se puede combinar con la hemoglobina

de la sangre? La sangre de una persona normal contiene unos 15 gramos de

hemoglobina en 100 ml. de sangre, y cada gramo de hemoglobina puede combinarse

Pco45 Pco,4q
sistema
REo.45 Pco, arterial

Pco, 45
<=——= tejidos
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con 1.34 ml. de oxigeno. Multiplicando estos dos factores obtenemos la cantidad
maxima de oxigeno que pueden contener 100 ml.de sangre, es decir, 20 ml. de
oxigeno cuando la hemoglobina esta saturada al 100%, 20 volimenes %, lo que no
ocurre nunca en condiciones fisiolégicas. Recordemos que en sangre arterial esta
variable es de 95 Torr, y por tanto la saturaciéon no es completa, sino del 97% por lo que
el contenido no es de 20 ml sino de 19,4 ml de O,/ 100 ml de sangre.
La Fig. 4-12 representa la curva de saturacion de la hemoglobina, observe el aumento
progresivo de la hemoglobina unida al oxigeno a medida que aumenta la PO, lo que se
expresa en el porciento de saturacion y/o volimenes por ciento.
La forma sigmoidea de Ila curva tiene
importante significacion fisioloégica debido a
- | que cambios en la porcidbn menos pendiente,
es decir, en los rangos habituales de variacion
de la PO, entre 40 y 100 milimetros de
mercurio, determinan pocas modificaciones en
el por ciento de saturacion de la hemoglobina;
sin embargo, en la porcidbn mas pendiente por
debajo de 40 milimetros de mercurio los
mismos cambios de presion representan
mayores cambios en el por ciento de
mm saturacion y por tanto en el transporte de
oxigeno. Esta forma sigmoidea de la curva de
Fiaura 4-12 saturacion de la Hb se debe a que al unirse el
primer O, al HEM, la hemoglobina sufre un
cambio conformacional que facilita la unién de las siguientes moléculas de oxigeno.
A nivel de los pulmones la PO, de aproximadamente 100 milimetros de mercurio
determina una saturacion de la hemoglobina de 97%, equivalente a 19.4 volumenes por
ciento. A nivel de los tejidos la PO, de 40 milimetros de mercurio determina una
saturaciéon de la hemoglobina de 75% aproximadamente, es decir, 14.4 volimenes por
ciento. Por consiguiente, en condiciones normales se liberaron unos 5 mililitros de
oxigeno a los tejidos por cada 100 mililitros de sangre, es decir, 5 volimenes por ciento.
El oxigeno transportado, es el que se queda en el tejido y no el contenido de
oxigeno de la sangre: 5 mililitros de oxigeno
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2 1 /] Desplazamienc naca s demene.  PUEDEN Modificar la afinidad de la hemoglobina

S w04 pfE DNSSEUERE S eesd por eI_,OX|genq,_ desplazando la curva de

§ 304 4/  3)Aumento de la temperatura saturacion, modificando por tanto el transporte

§ 1 g ANEREES de este gas. (Fig. 4-13)

@ “'f",:’: Cuando disminuye el pH, o sea, aumenta la
1, concentracion de hidrogeniones, aumenta la
Presion de oxigeno en la sangre (Po,) (nm Hg)  temperatura, aumenta la PCO, y el 2.3

difosfoglicerato, la curva se desplaza a la
derecha y hacia abajo como se aprecia en la
Figura 4-13 Fig. 4-13. Obsérvese que igualmente el
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desplazamiento es mayor en la porcibn mas pendiente, o sea, en el tejido lo que
favorece el transporte de oxigeno. La disminucion de la PO, como ocurre a nivel tisular
en el ejercicio fisico, conduce a la porcion mas pendiente de la curva, lo que contribuye
significativamente al transporte en esta situacién que pudiera llegar hasta 15 ml de O,
por cada 100 ml de sangre. La acumulacion en el tejido de CO, e H', e incluso el
aumento de temperatura local son factores que también favorecen el trasporte en esta
situacion. Por el contrario, los cambios a la inversa desplazan la curva a la izquierda y
hacia arriba, lo que aumenta la afinidad de la hemoglobina por el oxigeno, dificulta su
liberacion y por tanto el transporte. Otro factor que modifica la afinidad es la propia
molécula de hemoglobina, como es el caso de la hemoglobina fetal cuya mayor afinidad
por el oxigeno favorece su saturacion en las condiciones de la vida intrauterina. Los
desplazamientos de la curva por efecto del CO, son conocidos como efecto Bohr.

Analicemos ahora el transporte de COy:
En condiciones normales de reposo se transportan, como promedio, 4 mililitros de
diéxido de carbono por cada 100 ml de sangre desde los tejidos a los pulmones. Las
formas del transporte de CO2 son tres:

A El 7% se transporta disuelto, este valor determina la Pco;

A EIl 23% se transporta en forma de carbamino- hemoglobina.

A La mayor parte se transporta en forma de bicarbonato
La carbaminohemoglobina se forma cuando el CO; reacciona con radicales amino de la
molécula de hemoglobina, esta combinacion es una reaccion reversible que se produce
por un enlace laxo de forma que el CO; se libera con facilidad a los alvéolos.
Aproximadamente el 70% del CO, se transporta en forma de ién bicarbonato. EI CO,
producto de las reacciones metabdlicas celulares pasa al liquido extracelular y penetra
en el capilar pasando en su mayor parte al interior de los glébulos rojos, donde se
combina con agua por accién de una enzima abundante en el hematie que es la
anhidrasa carbonica. Esta combinacion forma acido carbénico que rapidamente se
disocia en iones hidrogeno mas iones bicarbonatos. La Fig. 4-14A ilustra este proceso.

A nivel del capilar tisular. El "HCO3 formado difunde hacia el plasma y los H* se
combinan con la hemoglobina dando lugar a la Hb acida (HHb) La difusién de iones
bicarbonato a través de la membrana del hematie hacia el plasma va seguida de
entrada de iones cloruro, lo que lo que mantiene las cargas dentro y fuera del glébulo
rojo. La entrada de aniones cloruro se acompafia de entrada de agua a los hematies,
esto provoca que los gldébulos rojos en sangre venosa tengan un volumen ligeramente
mayor que en sangre arterial y explica porqué cuando se determina el hematocrito en
sangre venosa, su valor sea ligeramente por encima del real que tiene el sujeto.

Las reacciones que se muestran en la Fig. 4-14 son reversibles, por lo que cuando la
sangre llega al capilar pulmonar se invierten todos los procesos antes explicados. La
Fig.4-14 B muestra un esquema del glébulo rojo en el capilar pulmonar:

Cuando la Hb se une al O,, se torna mas &cida y libera el H" que se une al i6n
bicarbonato para producir nuevamente CO, que pasa al alvéolo. Como consecuencia el
HCOj3 va entrando al gldbulo rojo y vuelven a salir el cloruro y el agua.
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Las reacciones, como hemos sefialado, son totalmente reversibles, de modo que ahora
ese acido carbdnico se disocia nuevamente en agua y CO,, que difunde al alvéolo.

Por otra parte la Hb al unirse al O,, pierde afinidad por el CO, y se descompone por
tanto la carbaminohemoglobina, quedando libre el CO,, que difunde al alvéolo. Este
fendbmeno es conocido como efecto Haldane, y es responsable de la mitad del CO2
transportado. (Fig. 4-15)

El transporte de CO; en la sangre esta lejos de ser un problema como el transporte de
oxigeno debido a que, incluso en situaciones andémalas, el CO, puede ser transportado
en cantidades superiores al oxigeno. Sin embargo, la cantidad de di6xido de carbono
de la sangre repercute de manera directa sobre el equilibrio acido-base de los liquidos
corporales cuya regulacion se analizara en proximos capitulos.

A modo de conclusiones, debemos destacar que el proceso de intercambio de oxigeno
y diéxido de carbono a nivel de la barrera aire sangre y del capilar tisular se produce por
difusion simple, el sentido de la difusién esta determinado por las presiones en ambos
lados de la membrana.

Los factores determinan la intensidad de
difusién son el gradiente de presion, el areay el
grosor de la membrana asi como caracteristicas
dependientes del gas en cuestion. Estos
factores se modifican en diversas afecciones
gue se observan en la practica médica.

El oxigeno se transporta fundamentalmente
unido a la hemoglobina, la PO, arterial esta
determinada por el oxigeno disuelto en el
plasma y no por el unido a la hemoglobina. Es
por ello que en la anemia y en situaciones como
el envenenamiento con CO disminuye el
contenido de oxigeno de la sangre, pero la PO,
arterial no sufre modificaciones.

El diéxido de carbono se transporta Figura 4-15
preferentemente en forma de ion bicarbonato,
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sus modificaciones repercuten en el equilibrio acido base del organismo.

Los trastornos de la difusion, por ejemplo el edema pulmonar, se caracterizan por una
disociacion alveolo capilar, es decir, no llega a alcanzarse el equilibrio entre el alvéolo y
la sangre: en el alveolo la PO, aumenta y la PCO, disminuye, en tanto que en sangre
arterial la PO, disminuye y la PCO, suele sufrir modificaciones tardiamente dado su
elevado coeficiente de difusion.
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CAPITULO 5. REGULACION DE LA RESPIRACION.

Autores: Vivian Gonzélez Aguilar, Luisa Ma. Castillo Guerrero.

Desde el momento del nacimiento hasta la muerte estamos respirando sin que
normalmente prestemos atencion alguna a este proceso, a menos que exista una
dificultad. Nuestra respiracion se modifica en multiples circunstancias por mecanismos
gue escapan a nuestra conciencia y sin embargo podemos voluntariamente detener o
incrementar nuestros movimientos respiratorios ¢Coémo es posible este doble control:
automatico y voluntario de un mismo proceso? ¢ Por qué la detencion voluntaria de la
ventilacion no puede mantenerse indefinidamente aunque pongamos en ello toda
nuestra voluntad? ¢Qué mecanismos nos mantienen respirando y modifican la
ventilacion automaticamente en diversas situaciones? ¢Como se explica el aumento de
la ventilacién que ocurre durante el ejercicio fisico? ¢Por qué los asmaticos, que como
ya sabemos son hipoventilados, adoptan una forma de respirar (patron respiratorio)
diferente a la que adoptan los pacientes con trastornos restrictivos sin ambos tienen
trastornos de la mecanica ventilatoria? Estas y otras muchas preguntas encontraran sus
respuestas en el estudio de los mecanismos que controlan la ventilacion.

La mecanica ventilatoria, funciona como una bomba respiratoria que mueve aire hacia y
desde las zonas de intercambio gaseoso permitiendo al sistema respiratorio aportar el
oxigeno necesario para el metabolismo celular y eliminar el diéxido de carbono producto
de dicho metabolismo. El proceso de renovacion del aire (ventilacion) es normalmente
espontaneo, automatico y ritmico, controlado por estructuras neurales extrinsecas al
propio aparato respiratorio cuya actividad estd modulada por factores nerviosos y
humorales.

Al igual que otros mecanismos de regulacién, la ventilacion pulmonar resulta de reflejos
en los que participan todos los componentes del arco: receptores sensoriales: mecano y
quimiorreceptores, vias aferentes, centro integrador en el tronco encefélico, vias
eferentes y efectores que son los masculos respiratorios.

Origen del ritmo respiratorio.

La periodicidad del ciclo respiratorio esta producida por centros o nucleos celulares
situados bilateralmente en el tronco encefalico, que se definen como centros
respiratorios que estan recibiendo constantemente informacion a partir de los
receptores, lo que permite regular la ventilacién a través de sefales procedentes de los
mismos, a los musculos respiratorios, modificando la entrada de aire rico en oxigeno y
salida de aire abundante en dioxido de carbono segun las necesidades del organismo.
Sin embargo existe otro control, es decir de modo consciente podemos aumentar o
incluso bloquear la ventilacion pulmonar, este control voluntario parece no estar ejercido
por el centro respiratorio, sino que se ejerce a través de la via corticoespinal
directamente sobre los musculos respiratorios frenando o aumentando la respiracion.
Los primeros investigadores en el estudio de esta tematica fueron: Lumsden, Legallois y
Pitts. Primero utilizaron técnicas de seccion a diferentes niveles del tallo cerebral y
observaron la respuesta ventilatoria del animal, posteriormente con la ayuda de técnicas
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de microestimulacién se determinaron las diferentes areas o centros en relacion al
origen de ritmo respiratorio. No obstante el mecanismo intimo que explica la relacion
entre los diferentes nlcleos se desconoce.

Centros respiratorios:

El control de la ventilacion pulmonar se ejerce a través de una compleja red nerviosa,
que incluye grupos neuronales en diferentes porciones del tronco encefalico: En la
médula oblongada existen dos grupos de neuronas diferentes: uno que agrupa solo
neuronas inspiratorias, localizado dorsalmente en la formacion reticular a la altura del
cuarto ventriculo, en la porcién ventroventral del fasciculo del tracto solitario (grupo
respiratorio dorsal) y otro grupo de neuronas que son tanto inspiratorias como
espiratorias asociadas al nucleo retroambiguo y al nucleo ambiguo llamado grupo
respiratorio ventral. El centro neumotaxico, localizado dorsalmente en el nucleo
parabranquial de la parte superior de la protuberancia, trasmite sefales a la zona
inspiratoria. Finalmente en la
parte inferior del puente se

encuentra un grupo mas disperso Centro
. neumotaxico
de neuronas denominados centro
apnéustico, estos centros
controlan la  profundidad 'y guarto; .
frecuencia de la respiracion. (Fig. e é¢Centro apnéustico?
5-1). respiratorio Grupo respiratorio

El ritmo basico de la respiracion dorsal

es generado principalmente por e ~ "tme basico
grupo respiratorio dorsal, esto se Vago'y
conoce porque cuando se glosofaringeo
seccionan todas las aferencias y
la médula oblongada por encima
y por debajo de este grupo de

ventral{inspiracion y
espiracion forzadas)

Yias m ?toras
respiratorias

) o Figura 5-1
neuronas, éstas contintan
emitiendo salvas repetitivas de
potenciales de accion

inspiratorios. La sefial nerviosa que se trasmite a los musculos primarios de la
inspiracion fundamentalmente al diafragma, se produce en forma de rampa, es decir, la
inspiracion comienza débilmente y se va incrementando durante un periodo de dos
segundos. Cesa repentinamente el estimulo al diafragma, éste se relaja y se produce
en los siguientes tres segundos la espiracion. ¢Qué estructura limita la rampa
inspiratoria y por tanto la duracion de la inspiracion tranquila?

El centro neumotaxico controla el punto de inactivacion de la rampa inspiratoria y por
tanto controla el incremento de volumen pulmonar. Cuando la sefal de estas neuronas
es intensa la inspiracion puede durar tan soélo 0.5 segundos, por el contrario cuando las
sefales son débiles las inspiraciones pueden durar 5 segundos 6 mas, por lo que este
centro controla de forma indirecta la frecuencia respiratoria.

Las neuronas del grupo respiratorio ventral permanecen casi totalmente inactivas
durante la respiracion normal tranquila, la estimulacion eléctrica de algunas de estas
neuronas produce inspiracion, mientras que otras producen espiracion sobre todo en
condiciones forzadas. Hasta aqui hemos dado una panoramica general de como se
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inician las sefales nerviosas que permiten la actividad de la bomba ventilatoria, en lo
adelante nos referiremos al centro respiratorio como una sola estructura cuya
actividad es el resultado de las interacciones que se establecen entre las
diferentes areas o centros antes descritos.

¢Por qué la detencion voluntaria de la ventilacion no puede mantenerse
indefinidamente aunque pongamos en ello toda nuestra voluntad?

Control quimico de la respiracion

La funcibn mé&s importante del sistema respiratorio es garantizar una adecuada
hematosis que permita mantener concentraciones adecuadas de oxigeno, dioxido de
carbono e indirectamente hidrogeniones en la

L sangre arterial que irriga los tejidos. Los

cambios de dichas variables son estimulos

para sensores O receptores quimicos

/ Area ) (quimiorreceptores centrales y periféricos),
quin}iosensible que los detectan y envian informacion en
Grupo ' forma de potenciales de accion hacia el
resoiratorio | ~H*s HCO, centro respiratorio, el que elabora una

7 respuesta que se trasmite en el mismo codigo

a los musculos respiratorios, aumentando,

/ H'fos disminuyendo o cambiando el patron
respiratorio.

Co,+ HO Quimiorreceptores centrales (QRC):

Figura 5-2 o

Ventralmente al grupo respiratorio dorsal, en
la médula oblongada se encuentra un grupo
de neuronas extremadamente sensible a variaciones de Pco2 6 a la concentracién de
hidrégeno en el liquido cefalorraquideo, esta area se define como Area quimiosensible
del centro respiratorio. Las neuronas del area quimiosensible son excitadas por los
iones hidrégenos, tal como se muestra en la Fig. 5-2, este es el Unico estimulo directo y
el més importante para estas neuronas, sin embargo la barrera hematoencefélica es
poco permeable a los hidrogeniones que determinan el pH de la sangre arterial, no
siendo este el caso del incremento del CO, (presién de diéxido de carbono), que
atraviesa sin dificultad esta barrera, reaccionando con el agua del LCR, por lo que
aunque la Pco2 no tiene efecto directo en forma de CO,, ejerce un potente efecto sobre
el quimiorreceptor central a través de los H* formados al reaccionar con el agua. Este
efecto es especialmente importante en situaciones agudas, es decir cuando se
producen cambios subitos: la elevacion de la Pco2 arterial incrementa marcadamente la
ventilacion, en tanto que su disminucion inhibe notablemente el CR y puede provocar la
detencién de la respiracion. (Fig. 5-3). Los cambios mantenidos de CO, ejercen un
efecto menor, por la adaptacion del centro respiratorio, cuyo mecanismo no esta aun
completamente esclarecido, se cree que es debido a un tamponamiento de los cambios
de la concentracion de hidrogeniones en el LCR.
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Quimiorreceptores periféricos (QRP):

Ubicados en el cayado adrtico y en la
bifurcacion de las carétidas se encuentran  Ventilacién
los cuerpos aorticos y carétideos que son '
receptores que responden a las

modificaciones en sangre arterial de Py,

PCO. y pH. En el caso de la Pp, esta es
la Unica via por la que esta variable puede
modificar la actividad del centro
respiratorio. Los cuerpos adrticos vy
carotideos son estructuras que reciben un
fluo sanguineo muy superior a sus
necesidades metabdlicas, por lo que en 20 30 40 50 €0 70 80 90 100 ltaioMm

ellos la diferencia arterio-venosa de Po» T3 - pH
es insignificante, lo que indica que al

parecer son sensores de Pop, que se
activan ante una disminucion de esta
variable, con una frecuencia de descarga muy elevada en un intervalo entre 30 y 60 torr

de Po. que corresponde con el rango de presién de oxigeno en que disminuye
rapidamente la saturacibn de de la hemoglobina. Estos receptores no muestran
adaptacion significativa a la disminucion de oxigeno, sin embargo no son inhibidos por
una elevacion del gas, por lo que en los estados de hiperoxia no se inhibe el centro
respiratorio. Estos quimiorreceptores ya han sido estudiados en cardiovascular en
relacion con los mecanismos rapidos de control de la presion arterial. Los efectos sobre
los cuerpos aorticos y carotideos representan también la via fundamental por la que el
pH sanguineo modifica la ventilacion, dada la antes
mencionada pobre permeabilidad de la barrera
hematoencefélica al hidrégeno. Respecto a la
PCO; |l a respuestca adh a trav®s d
mucho mas potente, por lo que los efectos
indirectos sobre el QRP son despreciables por su
magnitud, aunque légicamente mas rapidos por su
ubicacion. Como se muestra en la Fig.5-4 la
informacion procedente de los QR aorticos y

O M @ Bl @ ~] 0 ©

Figura 5-3

IX NC-
Glosofaringeo

Cuerpos carotideos

X NC-Vago_- ' carotideos se transmite al centro respiratorio a
través de los nervios vago Yy glosofaringeo

respectivamente.
Cuerpos Adrticos |98 Cuando un sujeto asciende a una altura

fisiol6gicamente significativa (mayor de 3000 m) se
observa inicialmente un incremento moderado de la
ventilacién, que se hace mas intenso pasados unos
dos o tres dias ¢ Como se explica esto?
. En la altura disminuye la presién atmosférica y la
Figura 5-4 . o e

PO, en el aire inspirado disminuye

58



proporcionalmente y como consecuencia desciende la Po; alveolar. Esta disminucion
reduce el gradiente de presion y por tanto disminuye la difusién del oxigeno a través de

la barrera aire-sangre, por lo que la Po, arterial disminuye. Como hemos explicado

anteriormente, el descenso de la Po, arterial excita los QRP que envian sefales
excitatorias hacia el centro respiratorio, produciéndose un incremento de la ventilacion.
Este incremento de la renovacion del aire alveolar, aunque inicialmente no es marcado,
mejora la Po2 alveolar, pero implica una disminuciéon de la PCO; alveolar y un aumento
de la eliminacion de CO,, reduciéndose por tanto la PCO, arterial, que conlleva ademas
a un aumento del pH de los liquidos corporales. Estos dos estimulos inhiben el centro

respiratorio y por tanto se oponen al efecto excitatorio de la hipoxemia. Esto se conoce
como efecto de freno del CO, y el pH sobre la ventilacion. Experimentalmente se

demuestra el potente efecto de la disminucion de la Pp, sobre la ventilacion, cuando se
mantienen dentro de cifras normales la PCO; y el pH. Se evidencia en la gréfica
ademas que la elevacién de la Po, no modifica la ventilacion (Fig. 5-5). Esto constituye
una demostracién del efecto de freno que se observa al ascender a una altura, durante

los dias siguientes esta inhibicién va disminuyendo, porque se produce una adaptacion
del CR a la disminucién de

CO, debido a que se reduce

la concentracion de iones re ..E:,S;
bicarbonato en el LCR y en  yentilacién - i
los tejidos encefalicos, con Tarmarx 5

lo que disminuye el pH y se
intensifica el incremento de 4 ;" 20
la ventilacion.

En diversas situaciones los 3

factores humorales pueden 1,,.:"

modificarse de modo que se 2 Normal 120
potencian ya que sus

efectos sobre el centro T

respiratorio se suman, tal es 0 10
€l caso, por ejemplo de la 160 140 120 100 80 60 40 20 O
apnea voluntaria, en que se P arterial mmHg

produce un incremento de Figura 5-5 02

PCO, junto a una

disminucion de Po, y de pH en sangre arterial. En esta situacion la excitacion del centro
respiratorio es intensa. Este incremento de actividad del centro se expresa en sujetos
sanos en un incremento de la profundidad y frecuencia de la respiraciéon, sin embargo
cuando existen trastornos de la mecanica ventilatoria, la hipoventilacion condiciona
cambios semejantes de los factores quimicos y excitacién del centro respiratorio pero
en estos casos, el paciente adopta la forma de respiracion (patron respiratorio) que
desde el punto de vista energ®tico | e

agotadora dado su trastorno de base; logicamente en pacientes con reduccion de la
expansibilidad téraco-pulmonar, el trabajo de resistencia viscoelastica esta
incrementado por lo que estos pacientes adoptan un patron respiratorio de frecuencia
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elevada ya que no pueden incrementar la profundidad. La situacion inversa ocurre en
los asmaticos que adoptan un patrén de profundidad, con poca frecuencia (bradipnea
espiratoria) dado el incremento del trabajo de resistencia de las vias aéreas por la
broncoconstriccion y el edema de la mucosa bronquial.

Regulacion de la ventilacion en el ejercicio fisico.

¢Cudles son los mecanismos que Ventilacld
g entilacién
controlan  la  ventilacion, en ¢eotal120
respuesta a las necesidades {I'min)
cambiantes de oxigeno y de 110 LA
eliminacion de dioxido de carbono? 100
Durante el ejercicio fisico vigoroso,
las tasas de utilizacion de oxigeno
y la ventilacion pulmonar aumentan 60
considerablemente, sin embargo

: . 40
las presiones parciales de O, y 2
CO, en sangre arterial se 20 s Ejercicio| Ejercicio
mantienen  dentro de cifras 0 moderado| intenso
normales. ¢Como se explicarnos 0 1,0 2,0 3,0 4,0
. S Consumo de 0,
este incremento de la ventilacion? (I’'min)

(Fig. 5-6). Las modificaciones de Figura 5-6

los factores humorales no pueden

explicar este incremento.

Los impulsos nerviosos provenientes de la corteza motora hacia los masculos alcanzan
el centro respiratorio mediante fibras colaterales de la via corticoespinal provocando un
incremento de la ventilacién, por otra parte la informacion propioceptiva proveniente de
los muasculos y articulaciones en movimiento asciende hacia los centros del control
motor por vias nerviosas que también dejan colaterales que excitan al centro
respiratorio. La informacién proveniente de estructuras nerviosas superiores se anticipa

incluso al ejercicio y como puede P. _arterial
. c02mm|-|g
observarse en la Fig.5-7 en los 447
primeros segundos de actividad 49
fisica puede se produce una breve
disminucién de la PCO,. Por otra L
parte, al concluir el ejercicio fisico la 381
ventilacién continla aumentada por 36

un tiempo. ¢(Qué esta causando el yentilacion
incremento de actividad del centro ‘,'},‘;1?3"'1'6_
respiratorio si ya no se estan
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propioceptivos? 109
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incremento de 4cido lactico debido al 0 1 tiemmg:“fos
déficit de oxigeno a nivel muscular, Figura 5-7
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mantiene excitado el centro respiratorio, actuando a través de los QRP.

Podemos concluir entonces que el control de la ventilacion en el ejercicio fisico es
basicamente neural, pero los factores humorales modulan la actividad del centro
respiratorio durante el ejercicio y mantienen excitado al centro al concluir el mismo.

Sin embargo, ¢bastard el incremento de ventilacion para garantizar la adecuada
hematosis durante la actividad fisica? Recordemos que:

En el intercambio gaseoso existe un factor de seguridad, que permite el equilibrio de las
presiones capilar y alveolar cuando se incrementa el gasto cardiaco.

Por otra parte, durante el ejercicio fisico se abren y expanden los alvéolos y circula la
sangre por todo el lecho capilar, lo que incrementa el area de intercambio y por tanto la
capacidad de difusion de la barrera aire sangre. Todo el pulmén adopta un patrén de
zona 3 y la relacion ventilacion perfusion se acerca a valores ideales. Todos estos
factores contribuyen ademas del incremento de la ventilacion, que es fundamental, al
mantenimiento en valores normales de las presiones parciales de gases respiratorios, a
pesar de que la sangre venosa llega al capilar pulmonar muy pobre en oxigeno y
cargada de COa,.

La respiracion puede modificarse ademéas en muchas situaciones que no involucran los
guimiorreceptores:

1 En la pared toracica y en el parénquima pulmonar existen mecanorrecptores que
se excitan por la distension, envian sefiales a través del nervio vago al centro
respiratorio y limitan la inspiracion. Este mecanismo reflejo, conocido como
Reflejo de Hering-Breuer protege al pulmén de la sobredistension, pero estos
receptores no se excitan hasta que el pulmoén no ha alcanzado un gran volumen,
por lo que normalmente este mecanismo no participa en el control respiratorio.

1 En estados emocionales también se observan modificaciones de la ventilacion,
que se explican por la actividad del sistema limbico sobre el centro respiratorio.

1 En las paredes alveolares, en yuxtaposicion a los capilares pulmonares existen
terminaciones libres, llamados receptores J que se excitan cuando hay edema o
cuando existe acumulaciébn de sangre en los capilares, por ejemplo en la
insuficiencia cardiaca. No se conoce bien la funcién de estos receptores, aunque
se cree que pueden participan en la sensacion de disnea que sufren estos
pacientes.

1 Muchas otras aferencias llegan al centro respiratorio y modifican su actividad en
situaciones comunes como la tos, la fonacion, el bostezo, etc.

7 Situaciones como el edema cerebral, que comprometen la irrigacion del centro
respiratorio suelen provocar graves depresiones de su actividad que requieren de
respiracion asistida para preservar la vida del paciente.

1 Finalmente queremos sefialar que el control voluntario de la respiracidon se ejerce
sobre las motoneuronas alfa que inervan los musculos respiratorios mediante
vias provenientes de la corteza ya estudiadas en capitulos anteriores. Este
control ha permitido considerar la respiracion como una conducta humana lo que
ha servido de fundamento para la instrumentacion de algunas formas de
tratamiento basadas en ensefar al paciente a respirar de aquella forma que
resulta mas adecuada para minimizar los efectos de su trastorno respiratorio.
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La Fig.5-8 resume los diferentes factores que modulan la actividad del centro
respiratorio.

Podemos entonces concluir que aunque la respiracion puede modificarse a voluntad
por periodos de tiempo relativamente cortos debido a los cambios que se generan
en las constantes homeostaticas involucradas, estd sometida al control automatico
del centro respiratorio, cuya actividad intrinseca determina un ritmo béasico de la
respiracion, que esta constantemente siendo modulado por diferentes informaciones
provenientes de los quimiorreceptores periféricos y centrales, de mecanorreceptores
y de otras areas del propio sistema nervioso central. Las modificaciones del aire
inspirado, de la mecénica ventilatoria y del proceso difusional modifican la actividad
del centro respiratorio en correspondencia con las modificaciones que se generan de
las variables humorales. Los trastornos del transporte de gases no suelen modificar
la ventilacion en tanto que no modifican las presiones parciales de los gases
respiratorios que estan determinadas por los gases disueltos en el agua del plasma.

Otras aferencias al| ,
C. Respiratorio Suefio
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CAPITULO 6. INTRODUCCION AL SISTEMA URINARIO.

Autores: Ninive Nufiez Lopez, Gretel Leyva Planells, Sandra Buliés de Armas, Nelson Rubal
Lorenzo, Luisa M. Castillo Guerrero.

El funcionamiento normal de las células y por tanto de los diferentes sistemas del
organismo requieren del mantenimiento de la constancia dinamica del medio ambiente
con que intercambian dichas células: la homeostasis. La eliminacion de productos de
desecho metabdlico, el mantenimiento del volumen y composicion idnica de los liquidos
corporales, el control de la Presién Arterial Media entre otros, son aspectos en los que
el rindn, érgano central del sistema urinario, juega un papel fundamental, tanto por los
procesos que a este nivel garantizan la eliminacién en la orina de productos de desecho
metabdlico como por las acciones de diversas hormonas que regulan equilibrio
hidroelectrolitico de los liquidos corporales y que tienen como 6rgano diana el rifion. El
riidn cumple otras funciones relacionadas con el control de la concentracion de
glébulos rojos y la activacion final de la vitamina D. No resulta por tanto sorprendente
gque en un paciente que sufre insuficiencia renal se observe elevacion de urea y
creatinina en el plasma, retencion de agua y sales, hipertension arterial, deficiente
absorcion de calcio e hiperparatiroidismo secundario, anemia y acidosis entre otras
manifestaciones. El estudio de los capitulos relacionados con este tema permite
profundizar en los mecanismos que garantizan estas funciones del sistema renal y por
tanto interpretar las manifestaciones que se producen cuando la funcion de este
sistema se modifica, tanto en situaciones fisiolégicas como en diversas situaciones
relacionadas con la clinica. La orina que se elimina es el resultado final de todos los
procesos que ocurren a nivel del rifidbn y su volumen y composicion se modifican en
dependencia de las necesidades del organismo y del estado morfofuncional del 6rgano.
El aparato urinario esta compuesto por los rifiones y las vias excretoras: uréteres, vejiga
y uretra. (Fig.6-1. A).

Los dérganos urinarios y genitales de ambos sexos tienen estrecha relacion en su origen

Corpusculos Columnas
Nefronas .

Tubo
colector

& V_:-...a..._ i \\..
& ke

L s
2,
s

Sistema “"')”\_ .
de / { T Médula Piramides ~ i
tubulos /
Corteza
LUretra

c B A ‘1,

Figura 6-1 A: Componentes del Sistema Urinario. B: Corte del rifion
C: Unidades funcionales : Las nefronas y su disposicion
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ya que ambos se originan del mesodermo intermedio (excepto la vejiga, la uretra y parte
de la vagina), ademas determinadas partes de sus vias de excrecién presentan una
asociacion intima como ocurre con la uretra. Las Figs. 6-1.B y C muestran la estructura
de un corte de rifién y la disposicidbn de sus unidades funcionales: nefronas y tubos
colectores, formadas por un corpusculo que contiene un ovillo capilar donde se filtra el
plasma y un sistema de tubulos, que procesan el liquido filtrado hasta formar la orina.
¢, Qué significacidn tienen las zonas claras y oscuras que se observan en un corte del
rifidn? ¢Coémo se desarrollan esas estructuras? ¢ Cual es la disposicion del rifién en el
sujeto adulto normal?, ¢Qué alteraciones del desarrollo pueden dar lugar a las
malformaciones mas frecuentes en este sistema?

Durante la vida prenatal se forman tres sistemas excretores diferentes, pero solo el
altimo de ellos es el que persiste formando la unidad excretora definitiva. ¢ Qué papel
juegan los dos primeros sistemas excretores?

En el presente capitulo abordaremos los aspectos relacionados con el desarrollo de
aparato urinario, sus alteraciones mas frecuentes y la disposicion y relaciones
anatémicas del riidbn en el adulto normal. Los detalles morfofuncionales de los
diferentes componentes de la nefrona seran abordados en proximos capitulos.

Evolucién del Mesodermo Intermedio

A inicios de la tercera semana durante la gastrulacion, el mesodermo depositado a
ambos lados de la notocorda se subdivide en mesodermo paraxil o somitico,
mesodermo intermedio y mesodermo lateral, este Gltimo con dos laminas somatica y
esplacnica. Fig. 6-2.
El mesodermo intermedio produce las estructuras renales del embrion parte de las
gonadas y el sistema de conductos genitales masculinos y femeninos.
En la cuarta semana del desarrollo, el mesodermo intermedio abandona su localizacion
entre los somitas y el mesodermo lateral (Fig.6-2. B), y migra en direccion ventral
situandose detrds de la pared dorsal de la cavidad peritoneal, a ambos lados del
mesenterio dorsal y forma dos masas mesodérmicas longitudinales, los cordones
nefrdgenos comenzando a Misodiiiie
formar  estructuras  del paraxh Somita
aparato genitourinario y 1as  mesodermeo
; Intermedio ? Aortas  _f
aortas dorsales emiten \ dorsales .«
ramificaciones que llevan ¢ <
sangre a estas estructuras.
El mesodermo intermedio
comienza desde el inicio a »
diferenciarse en sentido Mesodermo” = ) |
- Somatico,/ o , R gz J
céfalo-caudal. Como .-\ -/ %, Glomerulo
. 7 \ { A N externo
resultado de su evolucion, ' X
la porcién cefalica forma el
pronefros, la intermedia al N
mesonefros y la caudal al A B
metanefros (Fig. 6-3), que Figura 6-2. Cortes transversales de embriones en diversas etapas
constituyen los tres del desarrollo, que muestran la formacion del tubo néfrico.
sistemas urinarios que se A: Alos 21 dias. B: Alos 25 dias
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%, Glomerulo
interno
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forman durante la vida prenatal. Los dos primeros sistemas son transitorios y permiten
vislumbrar la historia del sistema urinario en diferentes especies. Todas estas
estructuras son bilaterales y su diferenciacion en segmentos esta regulada por la
expresion de varios genes Hox.

PRONEFROS
mesodermo intermedio

El pronefros abarca la segmentado . Sistema

. ., istema proneéfrico pronéfrico
extremidad craneal (region vestigial
cervical), presenta  una ‘
segmentacion metameérica y
es homologo del tipo de
ridn que se encuentra en Conducto
los vertebrados inferiores. °omeseMeneg
Estos acumulos en
disposicion segmentaria se
denominan nefrotomas
(Figs. 6-2. By 6-3). Sinch
Los cuales se conectan
hacia los lados con un par de A [nssodermonoBsgmentado’ Broteureteral B

o . . (sistema metanéfrico)
conductos néfricos primarios Ei &9 p £l i el i
; igura 6-3. Esquema que muestra la relacion del mesodermo
que crecen hacia la c!ogca. intermedio de los sistemas pronéfrico, mesonéfrico
Estas estructuras se originan y metanéfrico.

y desaparecen en sentido céfalo-caudal y ya entre los dias 24 y 25 del desarrollo han
desaparecido completamente, sin embargo estudios moleculares han demostrado que
conforme los conductos néfricos primarios se extienden en direccion caudal inducen al
mesodermo intermedio a formar el segundo sistema urinario o0 mesonefros.

Es la porcién del cordon nefrogeno relacionada con los somitas de los segmentos
toracicos y lumbares superiores (no se segmentan y permanecen macizos). Comienza a
diferenciarse después del pronefros, pero antes que éste haya desaparecido
completamente. Esta estructuras son equivalentes a los tubulos mesonéfricos de los
peces y los anfibios y tiene actividad funcional durante la primera etapa de la vida fetal y
estd muy relacionado con el desarrollo de la génadas (Fig.6- 4).

mesonéfricq s\‘istema

Alantoides mesonéfrico

.Conducto
mesoneéfrico

‘V\
Conducto
mesonéfrico

Organizacion y diferenciacién del mesonefros: ocupa una tercera parte del espacio
de la cavidad abdominal durante el segundo mes de la vida intrauterina y funciona como
riidn embrionario. En la cuarta semana, comienza la formacion de los tubulos
mesonéfricos, localizados a ambos lados de la columna vertebral, desde la region
toracica superior hasta el tercer nivel lumbar. Aparece una concentracion de células que
forman acumulos inicialmente macizos y esféricos; luego éstos se ahuecan y forman
vesiculas que se alargan y adquieren forma de S, originandose asi los tubulos
mesonéfricos, situados muy cerca de las aortas dorsales. Alrededor de 40 tubulos
mesonéfricos son formados en sucesion craneo-caudal.
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Cuando los tdbulos mas

caudales se estan Tubulo excretor del mesonefros
diferenciando, los mas : ), Conducto mesonéfrico
craneales comienzan a 58 2 Conducto paramesonéfrico
involucionar, por lo que nunca o/ W L
hay mas de 30 pares de )
tabulos. Al final de la quinta
semana la region craneal del A .
mesonefros experimenta una Glome'rulof/, 4
regresion completa, quedando Capsula de Bowman / /7 |
solamente mas o menos 20 ' A
pares de tubulos ocupando
los tres primeros espacios
lumbares. Los tubulos Alantoides
mesonéfricos se diferencian
en unidades excretoras muy
similares a la nefrona. (Figs.
6-3y 6-4). — ) paramesonéfrico
Una vez formados estos
tubulos, su extremo medial se
ensancha y se invagina por la Figura 6-4 _ A: Corte transversal de la cresta urogenital en un embrion

accion de los capilares B: CI‘Ees;T:rﬁ:ZT:?najestra larelacion de la géonada con el
sanguineos que provienen de mesonefros

ramas de las aortas dorsales. Asi esta porcion medial toma forma de copa de doble
pared, que se denomina capsula de Bowman, y contiene en su interior un ovillo de
vasos sanguineos que forman al glomérulo. Ambos, capsula y glomérulo, forman el
corpusculo mesonéfrico, que unido al tibulo mesonéfrico forman la unidad excretora
mesonéfrica (Fig.6-4).

Como los tubulos mesonéfricos continlan alargandose, sus porciones laterales se unen
a unos conductos longitudinales, los conductos mesonéfricos o de Wolff. Estos
aparecen alrededor del dia 24 en forma de un par de barras sélidas longitudinales que
se condensan en el mesodermo intermedio de la region toracica dorso-lateral, a ambos
lados del cuerpo y crecen caudalmente debido a la proliferacion y migracién de células
a su extremo caudal. Como estas barras crecen hacia la regién lumbar mas baja,
desembocan en las paredes dorsolaterales de la cloaca y al establecerse este contacto
comienzan a canalizarse en su extremo distal, proceso que progresa cranealmente,
transformandose las barras en los conductos mesonéfricos. El crecimiento en sentido
caudal de estos conductos mesonéfricos parece estar mediado por la expresion en ellos
del Pax-2 (un gen de factor de transcripcion), ya que cuando existen mutaciones de
este gen, los conductos mesonéfricos no se extienden hacia la cloaca, e incluso pueden
degenerar antes de que se formen los brotes ureterales.

El extremo lateral de los tubulos mesonéfricos se fusiona con el conducto mesonéfrico,
y de esta manera se comunican las unidades excretoras con la cloaca. Entre la capsula
de Bowman y el conducto mesonéfrico, los tubulos mesonéfricos forman los
equivalentes al tubo contorneado proximal y distal de la nefrona (nho se forma ninguna
porcién equivalente al asa de Henle), quedando conformado la unidad mesonefrica
tipica (capsula de Bowman, glomeérulo, tubo contorneado proximal y distal).

Gonada
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Asi, en el mesonefros, se forman unidades excretoras y colectoras. Las excretoras
formadas por la unidad mesonéfrica cuya funcion es filtrar y eliminar los desechos, la
ausencia de una porcion equivalente al asa de Henle determina la incapacidad para
concentrar la orina, de modo semejante al rifidn de animales acuéticos. Mientras que en
los embriones femeninos el mesonefros desaparece totalmente, en los masculinos
persisten los tubulos mesonéfricos que se encuentran mas cerca de la gonada y el
conducto mesonéfrico, formando los conductos eferentes del testiculo y el conducto
genital principal ( conducto deferente) respectivamente.

El mesonefros también tiene efecto inductor sobre el metanefros. Las unidades
excretoras mesonéfricas son funcionales entre la sexta y la décima semanas y
producen pequefias cantidades de orina. El ritmo de formacion de la orina del
mesonefros es extremadamente lento, hecho éste que puede explicarse en parte por la
baja presién sanguinea embrionaria. La fosfatasa alcalina y el ribete en cepillo ya se
encuentran presentes en los equivalentes a los tabulos contorneados proximales del
mesonefros. La orina producida por el mesonefros no es nunca concentrada, por
ausencia del segmento equivalente al asa de Henle, la relacién entre este segmento y
la capacidad para concentrar y diluir la orina sera estudiada en relacion con la
regulacion de la osmolaridad El periodo de capacidad excretora del mesonefros se
superpone con la actividad funcional metanéfrica inicial. Después de la décima semana
las unidades excretoras mesonéfricas degeneran y cesa su funcion.

METANEFROS

Los primeros esbozos embrionarios que formaran al rifidn definitivo (tercer érgano
urinario) aparecen durante la 5ta semana. Se forma a partir de dos porciones, el
primero, el brote o yema ureteral que formard la porcion colectora del rifiéon y se origina
como una evaginacion del conducto mesonéfrico, proximo a su desembocadura en la
cloaca y el segundo, el mesodermo metanéfrico o blastema metanéfrico, que formara la
porcién excretora constituida por las nefronas. (Fig.6-5).

Estas estructuras se forman por una continua interaccion epitelio mesénquima

Porcion Colectora

El brote ureteral de cada lado
tiene dos porciones, una
proximal que formara el uréter y
una distal ensanchada vy
aplanada que forma la pelvis
renal, esta se expande dentro
del tejido metanéfrico y por
induccion de este se divide en
dos ramas (calices mayores).
Cada rama se sigue dividiendo
dicotbmicamente de manera

sucesivay asi sé forman ramas: Figura 6-5. Esquema que representa el desarrollo del metanefros
de segundo, tercero y asi o rifién definitivo al final de la quinta semana.

sucesivamente hasta formar

. Tejido Conducto
Intestino mesonéfrico /mesonéfrico
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doce o mas generaciones de tubos, las ramas de la segunda generacion crecen y
incorporan a las de tercero y cuarto orden formando los calices menores, por lo tanto,
los tubos colectores se forman a partir de la quinta generacion en adelante, estos
convergen en los célices menores formando las pirdmides renales (Fig.6-6).

Tubulos colectores

Tubulos
colectores en
evaginacion

Caliz
Blastema mayor
metanéfrico

- Pl
Pelvis ‘/

Pelvis renal

B C

Uréter

A

Figura 6-6 . Esquema que muestra el desarrollo de la porcion
colectora (pelvis renal, calices y tubulos colectores)

En consecuencia, el brote uretral origina el uréter, la pelvis renal, los célices mayores y
menores y dela 3 millones de tubulos colectores aproximadamente.

Cuando ocurre una bifurcacion temprana del brote ureteral se denomina duplicacion del
uréter. La bifurcacion podria ser parcial o completa, y el tejido metanéfrico puede
dividirse en dos partes cada una de las cuales posee pelvis renal y uréter propios. Sin
embargo lo mas frecuente es que las dos porciones presenten varios l6bulos comunes,
como consecuencia de que se entremezclan los tubulos colectores. En casos poco
frecuentes un uréter desemboca en la vejiga urinaria mientras que el otro es ectopico, y
penetra en la vagina, la uretra
o el vestibulo. En otras
ocasiones Los uréteres
pueden abrirse en varias
localizaciones ectdpicas,
originando uréteres ectopicos.
(Fig.6-7)

Porcion Excretora

Las dos estructuras que | | YN

forman al rifion  definitivo VD

ejercen un efecto inductor \/

reciproco que determina que Figura 6-7. AyB:Duplicacion completay parcial del uréter

ambas estructuras se C: Sitios pqsibles de desemboca_dura ureteral ectopica
. . en la vagina, la uretra y el vestibulo

diferencien, lo que resulta un

ejemplo de interaccion epitelio
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mesénquima. Si no ocurre esta interaccion no se forma el rifidn (agenesia renal).

La agenesia renal o falta de rifidn puede ser unilateral o bilateral. El rifién no se forma
debido a que falla la accidn inductiva del brote o yema ureteral. Un recién nacido con
agenesia renal muere a los pocos dias, a causa de la ausencia de funcion renal.
Durante el embarazo cursa con disminucion del liquido amniotico. También puede
presentarse una afeccion intermedia entre la agenecia y el rifion normal en la cual un
rion o los dos son mas pequefios que lo normal y pueden conservar su funcion,
denominada Hipoplasia renal.

A medida que ocurre la diferenciacion del brote, este induce la diferenciacion del tejido
metanéfrico de tal manera que con cada division que experimenta el brote, el tejido
metanéfrico se fragmenta, se condensa y lo recubre en forma de casquete o caperuza
esto ocurre sucesivamente con cada nueva generacion de tubo neoformado.(Fig. 6-8).

Caperuza de tejido
metanéfrico
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Flgura 6-8 Esquema del desarrollo de una unidad excretora del metanefros.
Las flechas indican donde se comunica la porcion excretora con la colectora,
permitiendo el libre flujo de la orina

La induccion ejercida permite que las células de la caperuza formen vesiculas que
se transforman en tubulos que se alargan, de manera similar a como ocurria con las
vesiculas mesonéfricas, el extremo proximal forma la C4psula de Bowman que cubre a
un glomérulo capilar y el extremo distal desemboca en un tubo colector, en este sitio de
unién ocurre apoptosis quedando conectada la parte excretora formada por la nefrona
con la colectora a nivel del tubo colector, quedando constituido el parénquima renal.
(Fig. 6-8)
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En  ocasiones se
presenta alterado el
parénquima renal con
gran  cantidad de
quistes de diferentes
tamafios esta
alteracion se denomina
enfermedad del rifion
poliquistico congeénito.
Esta  podria  ser
heredada como un
desorden autosomico
recesivo o dominante o
podria ser causada por otros factores. La enfermedad renal poliquistica autosémica
recesiva, que se produce en 1 cada 5.000 nacimientos, es un desorden progresivo en el
que se forman conductos quisticos a partir de los tubulos colectores. Los rifiones se
hacen muy grandes y la falla renal se produce en la nifiez o en la infancia. (Fig.6-9)

En la enfermedad renal poliquistica autosomica dominante, los quistes se forman desde
todos los segmentos de la nefrona y en general no provocan falla renal hasta la edad
adulta. La enfermedad autosémica dominante es mas comun (1/500 a 1/1,000 nacidos)
pero menos progresiva que la enfermedad autosémica recesiva.

No se ha establecido con claridad ni su origen ni su patogénesis. Segun una de las
teorias, su causa es la falta de conexién entre la parte tubular de la nefrona y el sistema
de los conductos colectores, otra posible causa es la dilatacién de este sistema. En
estudios en ratones afectados por la enfermedad se ha demostrado la defectuosa
expresion del factor de crecimiento epidérmico y altos niveles de ciertos productos
ONcogeénicos.

Funcién del rindn fetal: Durante la décima semana del desarrollo el extremo de los
tubulos contorneados distales conecta con los tubulos colectores y el metanefros se
vuelve funcional. El plasma sanguineo del capilar glomerular es filtrado por el
corpusculo renal produciéndose un filtrado diluido el cual es concentrado y convertido
en orina gracias a la actividad de los tubulos contorneados y el asa de Henle. La orina
atraviesa el sistema colector por los uréteres y de ahi fluye hacia el interior de la vejiga .
Asi los rifiones fetales
producen orina a lo largo

Figura 6-9 Riion poliquistico A: Aspecto externo.
B: Aspecto al corte

. Gonaday restos :
Gonada Mesonefros delmesonefros  Metanefros

Alantoides Vejiga urinaria : del resto de la gestacion;
| ' esta orina fetal es emitida
! / hacia la cavidad
Cloaca,. / | i w amniética participando en
s / b 4 la produccién del liquido

AV ' s

\ S ;

QY Saner ,‘q:// amniético. Durante la
i B Uréter Recto @ vida intrauterina  los
A meanétiico rifones no tienenen asu

cargo la excresion de los
productos de desecho ,
ya que esta es funcion de
la placenta.

Figura 6-10. AhastaC: Ascenso de los rifiones.
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Ubicacion del RifiGn

En una etapa inicial, los rifiones estan situados en la regién pélvica y mas tarde se
desplazan hacia una posicion mas craneal en el abdomen. Este ascenso del rifion es
ocasionado por la disminucién de la curvatura del cuerpo asi como por el crecimiento de
éste en las regiones lumbar y sacra. En la pelvis, el metanefros recibe irrigacion desde
una rama pélvica de la aorta. Durante su ascenso hasta el nivel abdominal es
vascularizado por arterias que nacen de la aorta a niveles cada vez méas altos.
Quedando ubicado en su situacion definitiva en el adulto. (Fig.6-10)

Durante su ascenso los rifiones atraviesan la bifurcacién formada por las arterias
umbilicales, pero a veces

uno de ellos no asciende,

sino que permanece en la e
pelvis cerca de la arteria  Z-
iliaca  primitiva, y se
denomina rifién pélvico. En

otras ocasiones ambos
riflones se sithan muy
juntos, de manera que al
pasar por la bifurcacion.
Arterial sus polos inferiores 4

Y
se fusionan, formando un >
rinon en herradura. Por lo A 7

comun el rifién en herradura

esta situado a nivel de las Figura 6-11. A:Rifion pélvico B: Rifion en herradura
vértebras lumbares

inferiores pues la raiz de la arteria mesentérica inferior impide su ascenso. El riidn en
herradura es una anomalia bastante frecuente y se observa en una de cada 600
personas. (Fig.6-11)

Desarrollo de la vejiga y la uretra

Evolucién de la cloaca:

La cloaca es una cavidad comun al tubo digestivo y al aparato urinario (revestida por
endodermo). Esta estructura existe en otras especies como en las aves como una

estructura definitiva, y es el
Vejiga  mesonafrico
ventralmente la alantoides

sitio a donde llegan los
. !
Falo .
/ eter
7 y hacia los lados, a los
Tabique

productos de desecho del
urorectal  congie  Cuerpo conductos  mesonéfricos.

Conducto

) Conducto
Alantcides mesonefrico

Sistema  Urogenital vy
Digestivo

Seno | . .
urogenital Esta cavidad recibe

primitivo Y

Membrana

1 Intestino
A cloacal  Costerior g Urorectal  Perneal Entre la cuarta y la sexta
semanas, la cloaca se
Figura 6-12. Tabicamiento de la cloaca divide en dos porciones,

una posterior, que es el
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conducto anorrectal, y otra anterior, que es el seno urogenital (Fig.6-12). Esta
separacion o tabicamiento ocurre por la formacion de un tejido mesodermico que crece
en sentido cefalo-caudal denominada septo o tabique urorrectal. El extremo distal de
este se fusiona con la membrana cloacal dividiéndola en membrana urogenital (parte
anterior) y membrana anal (parte posterior). La zona de fusion entre el tabique
urorrectal y la membrana cloacal forma el periné.

Desarrollo del Seno urogenital

El desarrollo del seno urogenital difiere considerablemente en los dos sexos y depende
de la influencia de las hormonas.

En el seno urogenital definitivo Vejiga

pueden distinguirse  tres Alantoides

porciones (Fig.6-13): Porcion
1. La parte superior y mas 52:‘;‘222
voluminosa es el Canal urogenital
Vésico-uretral esta porcion et

formar4d la vejiga. En un

[

... ., Seno .
principio esta porcidon se g:ﬁgﬁmal
comunica con la alantoides Porcion prostati

= ) d Conducto anorectal p icaly,

pero esta Ultima se oblitera membra‘“ga delaursta
formando un cordén fibroso A
que es el ke B Figura 6-13. A: Desarrollo del seno urogenital
2. Se continda con la porcién B: En el varon da origen a la uretra peniana

pelviana que en el varén da
origen a las porciones prostatica y membranosa de la uretra y en le sexo femenino 2/3
inferiores de la vagina.

3. La dultima porcién es el la porcion félica del seno urogenital o seno urogenital
definitivo. Esta porcién formara en le sexo masculino la uretra peniana y en el sexo
femenino el vestibulo

\-Fistula uracal c Seno uracal._ | V?‘gmal'
f Ligamento Si algunas partes de la luz
umbilical Quiste uracal | de la alantoides no se

WL obliteran pueden formarse

| Vejiga | quistes, senos o fistulas.
"-.\ Ve 1 \ En el caso de la fistula del
_~ pubiana \j : uraco se filtra orina a
\“ uretra través del ombligo (Fig.6-
A B C 14).

Se puede presentar
ademas un grave defecto
en el cual la vejiga se abre
ampliamente en la pared
abdominal. Mas que un defecto primario del sistema urinario, suele atribuirse a una
insuficiencia del tejido mesonéfrico en la formacion de la pared ventral del abdomen,
denominado extrofia vesical.

Figura 6-14 Anomalias deluraco. A: Fistula uracal
B: Quiste del uraco. C: Seno del uraco

72



Durante la divisién de la cloaca
Conducto Pared posterior de la vejiga las porciones caudales de los

f li@\ Uréter jﬁi"‘.

W oL conductos mesonéfricos se

incorporan gradualmente en la
pared de la vejiga (Fig. 6-15).
En consecuencia los uréteres,
5 que un principio eran
L/ Conducta . evaginaciones de los
A B c "eoneeop conductos mesonéfricos,
entran en la vejiga por
separado. Como resultado del
ascenso de los rifiones, los
orificios de los uréteres se desplazan mas aun en sentido craneal, los conductos
mesoneéfricos se cercan entre si para penetrar en la uretra prostatica y en el varon
forman los conductos eyaculadotes. Dado que los conductos mesonéfricos y los
uréteres tienen origen mesodérmico, la mucosa de la vejiga en la porcién formada por la
incorporacion de los conductos se le denomina trigono vesical, y es de origen
mesodérmico. Con el tiempo el revestimiento mesodérmico del trigono es remplazado
por el epitelio endodérmico, por lo que la vejiga queda revestida por completo por
epitelio endodérmico.

RESUMEN

El aparato urinario se desarrolla a partir de tres sistemas sucesivos en una secuencia
temporal de los segmentos craneales a caudales:

El pronefros que se forma en la regién cervical, es de caracter vestigial.

El mesonefros, que se forma en las regiones toracicas y lumbar, es de gran volumen y
se caracteriza por sus unidades excretoras (nefronas) y por su propio conducto colector,
el conducto mesonéfrico o de Wolf. En el ser humano puede tener una funcion temporal
y desaparece en su mayor parte.

Los conductos y tubulos desde el mesonefros forman el conducto para los
espermatozoides desde el testiculo hasta la uretra. En las mujeres estos conductos
experimentan regresion.

El metanefros, o rifién definitivo, se
desarrolla a partir de dos origenes: del
mesénquima se forman las nefronas o
tubulos excretores y su sistema colector
se origina del brote ureteral que es una
evaginacion del conducto mesonéfrico.

Estos procesos y la disminucion de la
curvatura del cuerpo asi como por el
crecimiento de éste en las regiones
lumbar y sacra que determinan el
ascenso del rifidon justifican su
estructura, disposicion y relaciones en
el adulto que estudiaremos a
continuacion. Los rifiones son dos,
estan situados en la cavidad abdominal
por detras del peritoneo a cada lado de

| Brote Uréter
| ureteral \l

Figura 6-15. Esquema que muestra la relacion
de los uréteres y los conductos mesonéfricos.

Figura 6-16. Vista anterior de los rifiones
en la cavidad abdominal.
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la columna vertebral entre el nivel de la Xl vértebra toracica y la Il lumbar. Los rifilones
son dos, estan situados en la cavidad abdominal por detras del peritoneo a cada lado
de la columna vertebral entre el nivel de la XI vértebra toracica y la Il lumbar. El rifion
derecho esté algo méas bajo por la presencia del higado. Ademas en ambos rifiones su
extremo inferior esta mas separado de la linea media debido a la presencia y relacion
con el musculo psoas mayor. (Fig. 6-16). Los rifiones tienen forma de frijol, presentan
una superficie lisa, en cada uno de ellos se distinguen dos caras, dos bordes y dos
extremos. Las caras son la anterior y posterior, los bordes son el lateral y el medial y los
extremos son el superior y el inferior.

El extremo superior es ancho y plano y el inferior es puntiagudo y grueso. En el borde
lateral es convexo, mientras que el medial es concavo por su parte media estando
dirigido algo hacia abajo y delante.

En la porcién concava del borde medial se encuentra el hilio renal lugar por donde entra
al rifidén la arteria y nervios renales y salen del mismo la vena y la pelvis renal. (Fig.6-
17).

La cara posterior de cada rifion es
aplanada y presentan las mismas
relaciones ambos riflones, en su
parte superior se relaciona con el
diafragma, separandolo este ultimo

Polo superior

de la pleura. En ocasiones y mas 2 R} Arteriarenal
frecuentemente en el lado 4 o
izquierdo donde suele faltar una = 2 _Vena vatil

porcién del masculos diafragma la
grasa de la cavidad abdominal
puede pasar a la pleura lo que
ocurre en el caso de algunos
procesos infecciosos.

La parte inferior de los rifiones (en
su cara posterior) se relaciona con  Figura 6-17. Vistaanterior del rifion derecho. Estan

los muasculos cuadrados y psoas sefialados los elementos del pediculo renal
mayor 'y con los nervios

iliohipogastrico e ilioinguinal y subcostal. La relaciébn con estos nervios es importante
clinicamente ya que la inflamacion de los rifiones trae consigo dolor irradiado a la zona
de inervacion de estos nervios (genitales externos). Ademas de presentar estas
relaciones cada rifidn se relaciona en su extremo superior con la glandula suprarrenal
correspondiente. Todas las relaciones anteriores son comunes a ambos rifiones y se
debe agregar el peritoneo que es una relacion de la cara anterior.

Las relaciones de la cara anterior de cada rifion son mas variables a consecuencia de la
asimetria y posicion de los 6rganos y visceras intraperitoneales. La mayoria de estas
relaciones anteriores son no comunes.

La cara anterior del rifion derecho se relaciona con el I6bulo derecho del higado, flexura
coOlica derecha y el duodeno. Por estas relaciones, infecciones del colon pueden
propagarse al rifion. Otra relacion de la cara anterior de los riflones es el peritoneo. La
cara anterior del rifidn izquierdo se relaciona con el estbmago, bazo, pancreas, asas del
yeyuno Y la flexura célica izquierda. Como relaciones mediales de los rifiones tenemos

\_~Uréter

/
Polo inferior
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la vena cava inferior para el rinidn derecho y la arteria aorta abdominal para el rifién

izquierdo (Fig. 6-18).

Todas estas relaciones de los rifilones se establecen a través de sus envolturas entre

¥

importantes.

Rifion derecho
Rifion izquierdo

Glandula suprarrenal

Vena cava inferior

Aorta abdominal

Musculo cuadrado lumbar.
Musculo psoas mayor

o arhan=

H Vista anterior de los rinones
Figura 6-18 en la cavidad abdominal.
Senaladas las relaciones mas

las que se encuentra la
celda renal compuesta
por la fascia renal y la
grasa perirrenal. Esta
celda renal no presenta
limites precisos.

La fascia renal se
encuentra por detras
de los rifiones ya que
por delante hay una

hoja peritoneal
resultante de la
coalescencia entre el
primitivo peritoneo
parietal y los

mesocolon ascendente
y descendente.

La fascia renal separa
dos zonas: la perirrenal
y la pararrenal

ocupadas por masas adiposas y se une en su parte inferior con la hoja peritoneal
situada por delante formando un lugar cerrado o cono renal donde se puede acumular

sangre en los traumatismos del rifion.

Entre la fascia renal y el rifion esta la grasa perirrenal y por fuera de la fascia renal esta
la grasa pararrenal. La grasa perirrenal y pararrenal cumple la funcion de almohadilla o

cojin, que contribuye a mantener el
rfon en su sitio, la pérdida de la
grasa de una manera brusca o casi
siempre debida a una pérdida
significativa de peso en un periodo
breve causa la ptosis renal o
descenso del rifion.

Ademas de la grasa hay otras
formaciones que intervienen en la
fijacion de los riiones como por
ejemplo la fascia renal, el peritoneo
parietal posterior, el lecho muscular
formado por los musculos psoas
mayor y cuadrado Ilumbar, los
vasos renales y la presion
intraabdominal. De estas
formaciones la mas importante es
la grasa aunque otros autores

Cortezarenal

Columnarenal

Caliz menor

Caliz mayor

Pelvis renal

Figura 6-19 cortes longitudinales y transversales
realizados al rifién derecho para apreciar su
configuracion interna.
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consideran la presion
intraabdominal como la mas
importante.
Como seinalamos al inicio del
capitulo (Fig. 6-1) el corte
longitudinal del rifidn muestre
diferentes estructuras que
definen las caracteristicas
anatomicas internas de este
organo. En un  corte
longitudinal del riidn o
primero que se aprecia es un
espacio cercano al hilio renal
Figura 6-20. Papila renal. Area cribiforme ocupado por grasa, vasos
renales, los calices y la pelvis
renal rodeado por todos lados por el parénquima renal (excepto en la porcion del hilio)
al que se le denomina seno renal.
Ya en la sustancia renal se aprecia a simple vista dos zonas: una exterior la cortical y
una interior la medular o sea corteza y medula renal (Fig.6-19).
La corteza renal esta periféricamente con un espesor de 4 mm y en ella se encuentran
los corpusculos renales, que en su interior contiene los glomérulos donde se elabora el
filtrado glomerular, ademas la sustancia cortical emite prolongaciones hacia la medula
denominadas columnas renales situadas entre las piramides renales.
La médula renal esta compuesta por formaciones coénicas denominadas piramides
renales cuyas bases estan dirigidas hacia la superficie del érgano y sus vértices hacia el
seno renal. Los vértices se unen y forman las papilas renales que presentan orificios,
los orificios papilares a través de los cuales la orina procedente de los tubulos
colectores rectos situados en las piramides pasa a los célices menores.
Cada piramide renal con la sustancia cortical que la rodea forma una unidad el lI6bulo
renal, la formacion lobular rifiones es caracteristicas de la mayoria de los animales. La
disposicion de los diferentes componentes de
las unidades funcionales del rifidén, su
sistema vascular (determinantes en el
aspecto macroscopico del corte de rifion) y
los procesos que ocurren a este nivel seran
analizados en el préximo capitulo.
Los tubulos colectores recogen el liquido
tubular procedente de diferentes nefronas y
desembocan en la papila a través los
conductos y orificios papilares (area

Caliz menor
Caliz mayor
Pelvis

Uréter

cribiforme englobada por el caliz menor) e W oo
Fig.6-20. Los calices menores estdn en - ,
, . . . Uréter
nimero aproximado de 9 tienen forma de «ﬁ—

campana abarcando por su extremo ancho a & Cateter en vejiga
una papila mientras que por el extremo
estrecho se une con otros calices menores
para formar los calices mayores. Los calices

Figura 6-21. Rx contrastado. Pelvis renal
y calices. Vista anterior
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mayores generalmente estan en niamero de dos: uno superior y otro inferior. Si son 3 se
denominan superior medio e inferior.

Estos calices mayores se unen y forman la pelvis renal. La pelvis renal tiene forma de
saco, aplanado anteroposteriormente y esta situada en su mayor parte en el seno renal,
relacionandose a este nivel con los vasos y grasa del rifién. En la regién del hilio renal
la pelvis renal es el elemento mas posterior, la vena renal es el mas anterior y la arteria
renal esta entre los dos. (Fig.6-17). La pelvis renal se estrecha hasta un espesor de 7
mm y tiene un tamafio aproximado de 4 cm continuandose con el uréter. (Fig. 6-19).
Estas estructuras son asiento de infecciones frecuentes y formacién de calculos que
muchas veces adoptan la forma de la pelvis renal en tanto que cuando son pequefios
pueden movilizarse hacia los uréteres y la vejiga. Estas estructuras seran abordadas
con mayor detalle en el capitulo correspondiente. Los rifiones pueden ser examinados
por analisis de orina, radiografias de abdomen simple, o Rx contrastados (Fig.6-21) que
apoyan una buena historia clinica.
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CAPITULO 7. FLUJO SANGUINEO RENAL Y FILTRACION
GLOMERULAR

AUTORES: Luisa Ma. Castillo Guerrero, Andrés Dovale Borjas, Maria Caridad Garcia Barcel6,
Jaime Valenti Pérez

En pacientes con insuficiencia renal cronica se observa elevacion en plasma de
productos de desecho metabdlico como urea y creatinina, elevacion de la presion
arterial, acumulacion de iones hidrégeno en los liquidos corporales y anemia entre otras
manifestaciones. En capitulos anteriores hemos mencionado que los rifiones son
capaces de regular la eliminacion de sal y agua del organismo y con ello regulan el
volumen de liquido extracelular y la presion arterial, pero ¢(Cdémo lo hacen
verdaderamente? ¢Qué caracteristicas morfofuncionales permiten al rifién el control de
las concentraciones de tan diversas sustancias en los liquidos corporales? Los rifiones
Al i mpiano el pl asma de un conjunto de ¢
la orina. ¢Qué es la orina y cdmo se forma? La orina es el resultado de dos procesos
que ocurren en el rifion:

7 Lafiltracion de un enorme volumen de plasma.

1 Y el transporte a lo largo de los tubulos renales recuperando y afiadiendo

sustancias hasta conformar la orina.

¢,Qué condiciones morfofuncionales permiten al rifion la filtracion de ese enorme
volumen de plasma y cudles son los factores que pueden afectar este proceso? En el
presente capitulo estudiaremos la estructura del rifion y profundizaremos en las
estructuras y factores que determinan la filtracion a nivel glomerular.

El trabajo de los tabulos renales sera abordado en el préximo capitulo.

ESTRUCTURA DEL RINON

Los rifiones son érganos rojizos en forma de frijol situados en el retroperitoneo, contra la
pared abdominal posterior. Miden aproximadamente 11 cm de alto, 4-5 cm de ancho y
2-3 cm de espesor). Como 6rganos macizos, los riflones presentan un estroma y un
parénquima:

El estroma esta formado por una capsula delgada de tejido conectivo denso y un tejido
intersticial, que es escaso en la corteza y se incrementa en la médula. Contiene células
parecidas a fibroblastos, células mononucleares, células intersticiales medulares y
pequefios haces de fibras colagenas incluidos todos en una matriz de proteoglicanos
altamente hidratados.

El parénquima esta formado por mas de un millébn de diminutos tubulos uriniferos que
son sus unidades funcionales.

ESTRUCTURA AL CORTE (HEMISECCION VERTICAL)
Al corte los rifiones presentan una zona externa de color pardo rojizo: la corteza y una

zona interna mas palida: la médula, formada por sectores cénicos que constituyen las
piramides renales.
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La Fig. 7-1 muestra el aspecto real de una hemiseccion vertical del rifiédn (A) y un
esquema en el que se sefalan los detalles estructurales mas importantes que se
observan en dicho corte (B)

: - Arteria
:;ps_""a 7 h interlobulillar
eria 2
interlobular /' i@ . o
Y Piramide renal
Arteria 5N A
arqueada ‘ﬁ

Arteria renal

‘Caliz mayor
Caliz manor

Figura T=1 A Hemiseccion frontal de un rifién; B, Esquema donde se sefialala
vascularizacion sanguineay otros detalles estructurales del rifion.

Corteza: Zona mas externa, pardo-rojiza, mas oscura, que se encuentra por debajo de
la capsula y llega hasta la base de las piramides renales.

Desde la base de las piramides se extienden por alguna distancia en la corteza haces
radiales de segmentos rectos de los tubulos, formando estriaciones verticales pélidas
denominadas rayos medulares. El resto del parénquima cortical que rodea y separa a
los rayos medulares se denomina laberinto cortical, en el se encuentran los segmentos
tortuosos de los tubulos uriniferos y los corpusculos renales (CR), estructuras
redondeadas donde se inician éstos y sitio de formacién del filtrado glomerular a partir
del cual se produce la orina.

La presencia de los CR y los cortes transversales de los segmentos tortuosos del tibulo
urinifero confieren al laberinto cortical y a las columnas renales un aspecto granuloso a
la observacion de bajos aumentos con M/O.

Médula: En ésta se aprecian de 6 al0 sectores conicos llamados pirdmides renales, con
la base hacia la corteza y el apice, llamado papila renal, proyectandose en la luz de un
caliz menor. Los limites de las piramides estan constituidos por entradas de la corteza
denominadas columnas renales.

Segmentos similares de muchos tudbulos uriniferos estan al mismo nivel en las
piramides de la médula, dando como resultado zonas o bandas transversales que
difieren de color y textura; asi se distingue una médula externa y una interna y a su vez
en la médula externa se reconoce una franja externa coloreada débilmente y una franja
interna algo mas gruesa y mas oscura. La convergencia hacia la papila de las porciones
rectas de los tabulos uriniferos confiere un aspecto estriado a la médula. En el extremo
de la papila se observan alrededor de 25 poros que son las aberturas terminales de los
tubulos uriniferos en el caliz menor.

79



Una piramide renal, mas el casquete de corteza que cubre su base y parte de las
columnas renales que le rodean constituyen un I6bulo renal. Un lobulillo renal es un
segmento del I6bulo renal que en la corteza tiene como centro un rayo medular y esta
limitado lateralmente por las arterias y venas interlobulillares; en la médula carece de
limites.

Tubulo Urinifero

El tabulo urinifero consta de dos partes de origen embrioldgico diferente: la nefrona y el
sistema colector. Tradicionalmente la nefrona se ha dividido en cuatro componentes: el
corpusculo renal (CR), una porcion inicial tortuosa denominada tubo contorneado
proximal (TCP), una porcion recta que desciende hacia la médula y retorna a la corteza
describiendo un asa cerrada llamada asa de Henle y un segmento tortuoso final, el tubo
contorneado distal (TCD), pero actualmente, atendiendo a la estructura histolégica de
sus diferentes segmentos la nefrona estd constituida por el corpusculo renal (CR), el
tubulo proximal (TP), el tubulo intermedio (TI) y el tubulo distal (TD). El sistema colector,
a su vez, esta integrado por el tubulo conector y el tubo colector. El asa de Henle,
constituida por el segmento recto descendente del tabulo proximal, el tibulo intermedio
y la porcion recta ascendente del tubulo distal, varia su longitud en diferentes nefronas.
En las nefronas de asa de Henle corta, el asa se acoda en la médula externa y en las
muy cortas el asa no llega a la médula y retorna en los rayos medulares a nivel de la
corteza interna. Los detalles en cuanto a las porciones del sistema tubular seran
abordados en el proximo capitulo.

Es importante sefialar que a pesar de lo antes expuesto, la denominacién de tabulo
urinifero, no se ha impuesto aln y no existe consenso en cuanto a la designacion de las
distintas porciones de la nefrona, por lo que en la mayor parte de los textos de
Fisiologia e incluso de Medicina, se asume el concepto de nefrona como unidad
funcional del rifidén, incluyendo todos los tubulos, incluso los colectores como parte de la
misma, teniendo en cuenta que
funcionalmente se integran y como

veremos en proximos capitulos, el tubo Corpusculo
colector, comUn a numerosas nefronas,
participa en importantes procesos que Polo
contribuyen a la conformacion final de la

orina.
T.Distal \Li\ﬁ*\

Sistema de
tubulos

Polo urinifero

e gl
Hay aproximadamente 1,5 millones de w
tubulos uriniferos en cada rifidn humano. ;{ |

A lo largo de la nefrona se distinguen U;
varios segmentos diferenciables InI:ra;‘;%ioé j
morfolégicamente, cada uno presente en = i
un nivel particular de la corteza o de la E
médula. (Fig. 7-2), El epitelio que reviste f
cada segmento presenta una estructura

microscopica caracteristica relacionada .

con su funcién especifica en la formacién Figura 7-2
de la orina, y sera estudiado en el

siguiente capitulo.

Médula
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Resumiendo, el tubo urinifero (TU) comprende el corpusculo renal (CR) y cuatro
secciones tubulares: tabulo proximal (TP), tdbulo intermedio (TI), tubo distal (TD) y
sistema colector (SC). Cada una de las cuales presenta a su vez dos 0 mas segmentos.

Corpusculo Renal

El extremo proximal de cada nefrona presenta una expansion de pared muy delgada
que esta profundamente invaginada para formar una estructura hueca en forma de un
balén de doble pared llamada capsula de Bowman. La cavidad esta ocupada por un
glomérulo de capilares y entre ambos constituyen el corpusculo renal (CR).

La zona del CR por donde penetra la arteriola aferente que da origen al glomérulo y
sale la arteriola eferente se denomina polo vascular, mientras que la zona donde la
capsula de Bowman se continta con el tubulo proximal, se denomina polo urinifero, en
éste, el espacio entre las hojas visceral y parietal de la cédpsula de Bowman,
denominado espacio capsular, urinario o de Bowman, se continta con la luz del tabulo
proximal (Fig. 7-3).

Como hemos sefialado anteriormente

los rifiones mantienen la homeostasis

en cuanto a la composicién i6nica y . \Glomeﬂllo Polo: urinifero
volumen de los liquidos corporales. : e

aC-mo | o hacen? Los ri fones #i ﬂpi’a.p(‘)
el plasma y eliminan en la orina Polo 2

cantidades de sustancias equivalentes vascular
a las cantidades que ingresan, bien por
la dieta o por produccién metabdlica.
¢ Como se logra esto? ¢Qué volumen Capsula

de sangre reciben los rifiones y qué de Bowman
relacion guardan los elementos del Figura 7-3

lecho vascular renal con las estructuras

que componen sus unidades

funcionales?

FLUJO SANGUINEO RENAL

Los rifiones reciben sangre a través de las arterias renales, ramas viscerales de la aorta
abdominal. Dentro del rifidn las arterias se subdividen en ramas sucesivas hasta formar
las arteriolas aferentes. El diametro de las arterias renales sugiere el voluminoso flujo
gue reciben estos 6rganos, definido en la unidad de tiempo como Flujo sanguineo renal
(FSR) que en el adulto joven tomado como sujeto normal alcanza un valor de 1200
ml/min, y que es el volumen de sangre que pasa por los rifilones en un minuto.

Si tenemos en cuenta que el gasto cardiaco en reposo es de 5000 mil/min resulta
evidente que la parte del Gasto Cardiaco que va a los rifiones, definida como Fraccion
renal es de aproximadamente el 21 %. Este elevado flujo, aunque cubre las
necesidades metabdlicas del tejido, es también un flujo funcional. ¢ Como se distribuye
ese flujo dentro del parénquima renal?

La arteria renal se divide en arterias segmentarias en el seno renal, estas se ramifican
en arterias lobulares que dan origen a las arterias interlobulares que cursan en las

81



columnas renales al lado de las

pirAmides, éstas a su vez dan ramas Corpusculc Aheriols Avente

laterales en el limite de la corteza y la renal - 5 . Joars

meédula, las arterias arqueadas. A partir _ Arteria_ Corteza
de las arterias arqueadas nacen ramas interlobufillar

radiales hacia la corteza, las arterias arqueada~{([
interlobulillares, de las que parten las
arteriolas aferentes que dan origen a los
glomérulos renales de los que se originan .
. . Arteria
las arteriolas eferentes (Fig. 7-4). interlobular
Las arteriolas eferentes de los glomérulos
superficiales son de menor diametro que
las _aferentes_ y dan origen a_la refj de Figura 7-4 Esquema de la circulacion sanguinea
capilares peritubulares y a partir de éstos del rifvén.
se originan las venas estrelladas,
situadas debajo de la capsula del rifidn, que son el origen de las venas interlobulillares
a partir de las cuales se continGa el sistema venoso acompafiando a las arterias y
recibiendo nombres similares.
Como se observa en la Fig. 7-5 las arteriolas tanto aferentes como eferentes de los
glomérulos méas profundos presentan un mayor diametro, en especial la eferente, de la
gue se originan los vasos rectos que describen asas hacia la médula, paralelas a las
asas de Henle formando haces o redes que facilitan el mecanismo de contracorriente.
Las ramas descendentes de los vasos rectos, originados a partir de las arteriolas
eferentes de los glomérulos yuxtamedulares son mas delgadas y presentan un
. - === endotelio continuo (Tipo I),
las ascendentes tienen un
“°  mayor diametro, una pared
' , T A ‘. " mas fina y endotelio
- = ' - fenestrado (Tipo II) vy
A ' —~ ~ terminan  en las venas
’ ‘ " et . S "8 e arqueadas. La proximidad de
. e ' A . - estos vasos en los haces
A A"\ B . facilita la difusion de iones y
pequefias moléculas entre
los vasos descendentes y
ascendentes sirviendo como
eficaces  intercambiadores
de contracorriente para las sustancias difusibles. Al igual que en otros érganos, las
venas acompafan a las arterias, con nombres semejantes y recorrido inverso.
¢, Como se interrelaciona esta red vascular con las estructuras de la nefrona?
La Fig. 7-6 muestra como a partir de la arteriola aferente se forma un ovillo capilar
(glomérulo) asi como de la arteriola eferente se origina una amplia red de capilares
alrededor de los segmentos tubulares. La médula renal contiene basicamente las asas
de Henle rodeadas por una fina red capilar: los vasos rectos, y las porciones medulares
de los tubos colectores.
La presion en la arteria renal es de unos 100 Torr., en tanto que en la vena renal es de
unos 4 Torr.

Médula

Flgura 7-5 A. Nefrona cortical
B: Nefrona yuxtamedular
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¢,Como se produce esta caida?
¢Qué particularidades tiene el Polo urinifero _TUbulo Proximal 7.Tﬂbulo distal
perfil de presiones en la Epitelio P
circulacion renal? Si recordamos capsullar |
la relacién fundamental de la hristiola erRracio Al
i R Polo vascular i
hemodi n&§mi ca (Q = &P/ R)
resulta evidente que la caida de
presion  dependera de la
resistencia, al aplicar este
andlisis a la circulacion renal Capilares peritubulares’
observaremos que en la Tabulo intermedio rama ascendente
circulacion renal existen dos Tubulo intermedio rama descendente j
redes capilares con desiguales Hacia la pelvis renal
condiciones hemodinamicas:
una red capilar glomerular que
se encuentra entre dos arteriolas
la aferente y la eferente, es decir entre dos zonas de alta resistencia Esto tiene como
consecuencia que la presién en los capilares glomerulares es elevada, se calcula en
unos 60 torr. Es necesario aclarar que este es un valor estimado en el humano a partir
de diferentes técnicas, dada la imposibilidad de realizar una medicion directa de esta
presion. La mayoria de los autores coinciden en que a nivel de los capilares glomerular
la presion es de méas de un 50 % de la presién en la aorta.
La otra red capilar es la red de capilares peritubulares, que se contindan con el sistema
venoso de baja resistencia y es por tanto una red capilar de baja presién, semejante a
los capilares tisulares, pero con una presién media mucho menor, de unos 13 torr.
La tabla 1 ilustra los valores de presion en los diferentes vasos de la circulacion renal,
observe la mayor caida de presion a nivel de la arteriola eferente, lo que corresponde
con su mayor resistencia, determinada por su menor diametro.
La elevada presion a nivel de la red capilar glomerular determina que esta red se
comporte de modo semejante a los cabos arteriales de los capilares tisulares, a este
— nivel se filtra, en tanto que los
Presion (Torr) | capilares  peritubulares  se

Tubulo colector
Arteriola aferente

Figura 7-6 Circulacion sanguinea glomerular
y peritubular.

Vaso Inicio Final | comportan como el cabo
venoso, es decir en ellos se

Arteria renal 100 100 produce reabsorcion.
Arterias interlobulares, a ¢Qué otras fuerzas actlan a
arciformes e interlobulillares 100 85 nivel de los capilares

glomerulares? ¢Qué y cuanto

Arteriola aferente 85 60* | se filtra en la unidad de tiempo?
Capilares glomerulares 60 59 La respuesta a esas preguntas
Arteriola eferente 59 18* | requiere conocer estructura de
Capilare peritubulares 18 8 los corplsculos renales, las
venas 8 4 caracteristicas de la membrana

filtrante y la dindmica capilar
Tabla 1 glomerular.
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La Fig. 7-7 muestra esquematicamente el corplsculo renal, las estructura que lo
componen y la disposicién del ovillo de capilares glomerulares.

Capsula de Bowman
capa visceral
(podocitos)

Capsula de Bowman
capa parietal

Lamina basal

AN )
Espacio de Bowman 7 Arteriola eferente

Borde en cepillo
(microvellosidades) Y

Tubulo
contorneado
praximal 3

P

Polo urinario :
Macula densa

Bowman Yuxtaglomerulares

Arteriola aferente

Figura 7-7 Esquema que muestra la estructura histologica del
corpusculo renal y sus polos vascular y urinario.

La hoja parietal de la capsula de Bowman esta constituida por un epitelio simple plano
mientras que las células de la hoja visceral son diferentes a todos los tipos de epitelio
en el organismo y se denominan podocitos. Los podocitos presentan un cuerpo donde
se sitla el nucleo de contorno irregular y con identaciones, un pequefio aparato de
Golgi, algunas cisternas de RER y abundantes ribosomas libres. Los filamentos
intermedios y microtibulos son numerosos y se extienden a las prolongaciones
primarias que parten del cuerpo de los podocitos.

A partir de las prolongaciones primarias se extienden finas prolongaciones secundarias
o pedicelos que se interdigitan con los de las células vecinas abrazando los capilares
glomerulares, dejando entre ellos un sistema extraordinariamente elaborado de
hendiduras intercelulares a través de las cuales puede pasar al espacio capsular un
filtrado del plasma sanguineo, el filtrado glomerular (Fig. 7-8).

Los pedicelos de los podocitos estan estrechamente aplicados sobre la lamina basal de
los capilares glomerulares, pero el cuerpo de la célula esta separado de ellos uno a tres
mm, de esta forma la mayor parte de la superficie de los capilares esta tapizada por los
pedicelos aumentando el area total de hendiduras intercelulares disponibles para la
filtracion. En las secciones verticales a los capilares glomerulares, las secciones
transversales de los pedicelos muestran un tamafio uniforme con las bases algo
expandidas lo que les confiere forma de campana. Se han demostrado filamentos de
actina y meromiosina pesada en su interior. Uniendo varios capilares glomerulares se
encuentra el mesangio, tejido conectivo intersticial que consiste en células mesangiales
dentro de una matriz extracelular compuesta fundamentalmente por fibronectina.

Las células mesangiales se consideran un tipo especial de pericito que contribuye al
soporte estructural de las asas capilares. A diferencia de los pericitos de otras
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localizaciones, presentan actividad fagocitica y se cree que pueden participar en el
continuo recambio de la ldmina basal eliminando sus porciones externas que contienen
residuos de la filtracion, mientras ésta es renovada por su cara interna por las células
endoteliales.

_ Prolongaciones

Diafragma de la hendidura

de los podocitos de filtracion

'i,:;n,,l;m Podocito

* de filtracion

Cuerpo celular

Endotelio del podocito

fenesttado

Prolongacién secundaria =
Pedicelo Prolongacion primaria

Figura 7-8 A. Fotomicrogréfia electrénica de barrido de capilares
glomerulares; B. Esquema de capilares glomerulares

Las células mesangiales son contractiles y en cultivos responden a la angiotensina Il
(AT-Il) y a otros vasoconstrictores que se conocen reducen el flujo sanguineo, en
algunas de las asas capilares, también se ha demostrado que las células mesangiales
tienen receptores para el péptido atrial natriurético secretado por las células
mioendocrinas del corazon, que aumenta la intensidad de filtracibn glomerular, por lo
que se ha pensado que sean estas células las que medien sus efectos sobre el flujo
glomerular.

Es importante definir otro concepto: los r i fones fAtrabajand con el
necesario saber el volumen de plasma que pasa por los riflones en un minuto,
denominado Flujo plasmatico renal (FPR). Su determinacion, a partir del FSR, sélo
requiere conocer del valor hematocrito de la siguiente forma:

Por ej: Hto.= 45 quiere decir que de cada 100 ml de sangre 45 son eritrocitos y 55 esta
constituido por plasma, por tanto:

100 ml _ 55 ml

_ FPR=
1200 mi FPR 660 ml ﬁ/P n\ﬁ
; G

Es decir que cada minuto pasan por
los rifones 660 ml de plasma, que
constituyen el Flujo Plasmatico Renal

(FPR)

La Fig.7-9 muestra la dinamica de

presiones a nivel de los capilares Ky = 12,56 mi/min.torr
glomerulares, que conceptualmente IFG = 125 mlI/min

no difiere de Ilo estudiado en
dinamica capilar a nivel tisular o

pulmonar. . Figura 7-9
Sin embargo, varios hechos llaman
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la atencion:

1 EIl Kf, determinado por el area y la permeabilidad al agua de la membrana es

mucho mas elevado que a nivel tisular. Es normalmente constante pero puede
modificarse en diversos trastornos que lesionan la membrana de filtracion
glomerular.

Aproximadamente el 19 % del flujo plasmatico renal (FPR) se filtra, lo que esta
definido como fraccion de filtracion: parte del flujo plasmatico renal que se filtra.
Este valor tiende a ser constante en el rifion sano y decrece cuando se reduce el
K: por disminucién del numero de nefronas (area filtrante) o por reducciéon de la
permeabilidad.

La presion capsular es positiva y no negativa debido a la presencia de liquido
filtrado en el espacio capsular. Esta presion puede elevarse cuando se produce
obstruccion al flujo de orina, debida a una litiasis, por ejemplo, reduciendo la
intensidad de filtracion.

No aparece presion coloidosmoética capsular, que seria el equivalente a la
presion coloidosmatica intersticial.

La presion coloidosmotica del plasma, se encuentra por encima del valor que
tiene en la circulacion sistémica, esto se debe a que la magnitud de la filtracion a
nivel glomerular determina que las proteinas se concentren a lo largo de los
capilares glomerulares, desde un valor de 28 torr en el extremo aferente hasta
36 torr en el extremo eferente, (se toma el valor medio de 32 torr). Esto va a
tener una implicacion importante: siempre que el flujo sanguineo renal
disminuya, la sangre pasara mas lentamente por los capilares glomerulares y las
proteinas se concentraran mas, por lo que disminuira la P; y por tanto la
filtracion. Esto I6gicamente se cumple en sentido inverso, es decir, existe una
correspondencia entre flujo y filtracion. Este es precisamente uno de los
elementos que subyacen en el mecanismo renal de control del volumen de
liquido extracelular.

¢Por qué no aparece una presion coloidosmética de la capsula de Bowman’?

Responder a esa pregunta
requiere conocer las
caracteristicas estructurales de la
membrana glomerular que
determinan su permeabilidad.

La Fig. 7-10 muestra una
fotomicrografia electronica de la
seccion de un capilar glomerular
en gue se observan las capas de
la  membrana de filtracion
glomerular 'y de  manera
esquematica se muestra cOmo
algunas sustancias la atraviesan
hacia el espacio de Bowman y
otras no pueden filtrarse en
absoluto.

Figura 7=-10 Seccion de un capilar glomerular
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¢, Qué sustancias pueden filtrarse libremente y cuales no?

Las caracteristicas de permeabilidad de la membrana dependen de su estructura y su
composicién. La filtracion continua del plasma sanguineo en los glomérulos renales es
esencial para la eliminacion de los desechos nitrogenados y para controlar la
composicion de los liquidos extracelulares y el volumen de la sangre.

Los componentes estructurales del filtro glomerular o barrera de filtracion son: el
endotelio fenestrado de los capilares glomerulares, la lamina basal y las hendiduras de
filtracion entre los pedicelos de los podocitos.

El endotelio de los capilares glomerulares es fino y presenta gran cantidad de poros,
uniformes, de 70-90 nm de diametro, sin diafragmas. La porcion mas gruesa de las
células endoteliales, que contiene el ndcleo, estd generalmente al lado contrario al
espacio capsular. La superficie de las células endoteliales estd cargada negativamente
debido a la presencia de un glicocalix rico en aminoglicanos polianiénicos y
glicoproteinas formados por las propias células, que contribuyen a la selectividad de la
barrera de filtracion.

La lamina basal tiene un espesor diferente en el hombre que en la mujer (376nm y
326nm respectivamente). Las mediciones realizadas por otros investigadores en
rifones humanos muestran cifras superiores a los 300nm. Presenta tres capas: la
lamina rara externa, la lamina densa central y la lamina rara interna adyacente al
endotelio. Las microfotografias corrientes con el microscopio electronico muestran
pocos detalles en ella, pero en preparaciones tefiidas con rojo rutenio o ferritina
cationizada, las densidades de la lamina densa se incrementan y se revelan densidades
regularmente espaciadas en las laminas raras, estas coinciden con la localizacién
inmunohistoquimica de la fibronectina que puede servir para anclar las células
endoteliales y epiteliales a la lamina densa, la cual consiste en una malla de colagena
IV y laminina en una matriz rica en el proteoglicano sulfato de heparano, que contribuye
con sus cargas negativas a la barrera electrostatica del filtro glomerular.

La membrana plasmatica de los pedicelos de los podocitos posee un glicocalix
prominente que estd cargado negativamente y presenta una sialoproteina de 140 kD
llamada podocalixina. En vivo, las moléculas filamentosas del glicocalix probablemente
llenan las hendiduras de filtracion y su alta carga negativa pudiera ser un componente
significativo de la barrera de filtracion.

Las hendiduras de filtracién, entre los pedicelos de los podocitos, tienen un diametro de
25-35 nm y estan cerradas por un diafragma de cuatro a seis nm. En vistas superiores
el diafragma presenta una estructura porosa, con una densidad lineal central conectada
a las membranas celulares de los pedicelos adyacentes por puentes cruzados
espaciados a casi cuatro nm. Se considera en la actualidad que estos diafragmas de las
hendiduras de filtracion desempefian un papel principal en la selectividad de la barrera
de filtracion, tanto por su estructura como por su negatividad. (Figs. 7-10 y 7-11).

Es actualmente aceptada la importancia de la existencia de tres componentes
sucesivos en las caracteristicas de permeabilidad de la barrera de filtracion, la
disminucioén de las cargas negativas de la membrana basal, o de los diafragmas de
hendidura, por ausencia o afectacion de algunos de sus componentes, provoca
filtracion aumentada de proteinas y su pérdida por la orina.
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La Fig. 7-11 muestra un esquema de la estructura de la membrana de filtracion,
sefialando a la izquierda el didmetro aproximado de los poros y a la derecha una
fotomicrografia electronica de la barrera de filtracion a muy gran aumento.

25 nm

A

Figura 7-11  A. Esquema de la barrera de filtracion,
B. Barrera de filtracion, fotomicrografia de MET 90 000 X

Las sustancias con diametro molecular mayor que los poros mas pequefos,
l6gicamente no se filtraran, las de diametro menor pasaran libremente. Otro factor que
afecta el paso a través de la membrana de filtracion es la carga de las moléculas: como
hemos sefialado los tres componentes de la barrera de filtracion estdn cargados
negativamente, por lo que las sustancias de tamafo cercano al de los poros, pero
cargadas negativamente seran repelidas y por lo tanto no seran filtradas, este es el
caso de la albumina. La pérdida de esas cargas provoca una sustancial filtracion de
albumina y su presencia en la orina.

De lo analizado hasta aqui podemos sefialar que el filtrado glomerular es un ultrafiltrado
del plasma, que contiene las mismas concentraciones de solutos que el plasma, pero
sin contenido manifiesto de proteinas. La modificacién de cualquiera de las presiones
gue participan en la dindmica capilar glomerular, puede modificar la intensidad de
filtracion.

El flujo sanguineo renal y por tanto la filtracion glomerular puede ser modificado por
diversos factores que causan vasoconstriccibn o vasodilatacion, estos factores
modifican las resistencias vasculares, el flujo sanguineo renal y por tanto la presion
coloidosmatica en el capilar glomerular, pudiendo estar o no modificada la presion
hidrostatica del capilar glomerular. Los factores mas importantes son:

T El sistema nervioso simpatico: Los vasos sanguineos renales disponen de una
abundante inervacion simpatica, de conocido efecto vasoconstrictor, por lo que una
excitacién simpatica provocara reduccion del flujo sanguineo renal y de la filtracién
glomerular. Sin embargo estos efectos son poco marcados en condiciones fisioldgicas
y cobran gran importancia en situaciones como el shock, la hipovolemia aguda, etc. en
gue la descarga simpéatica es mucho mas intensa.
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{1 La adrenalina y noradrenalina circulantes tienen los mismos efectos que la descarga
simpatica.

7 La angiotensina Il circulante provoca vasoconstriccion generalizada y en los vasos
renales contrae con mayor intensidad la arteriola eferente, lo que, aunque reduce el
flujo sanguineo renal, contribuye a conservar la presion glomerular en situaciones
como la hemorragia aguda; contribuye ademas a aumentar la reabsorcion de Na* y
agua a nivel tubular porque disminuye la presién en los capilares peritubulares.

En el riidn se producen sustancias que actlan como mediadores quimicos en las
propias estructuras del 6rgano y que suelen denominarse autacoides o sencillamente
mediadores quimicos que modulan sobre todo el tono vascular dentro del 6rgano.

7 La Angiotensina Il producida dentro del rifiédn forma parte del mecanismo por el cual el
rifidn autorregula el flujo sanguineo y la filtracion glomerular.

{ El Oxido nitrico, producido por las células endoteliales tiene un efecto vasodilatador en
los vasos renales, al igual que en el resto de la economia, por lo que tiende a
aumentar la filtracion glomerular.

fOtras sustancias como las prostaglandinas y bradicinina también causan
vasodilatacion, y pueden aumentar la filtracion glomerular. La endotelina posee efecto
vasoconstrictor. El efecto de estas sustancias no parece ser de gran relevancia en el
control del flujo sanguineo renal y la filtracion glomerular

Finalmente el rifidn, como otros organos, dispone de mecanismos de autorregulacion

local del flujo sanguineo y la filtracion glomerular cuando la presion arterial varia. La

Fig. 7-12 ilustra la relativa constancia del flujo sanguineo renal y la filtracion glomerular

ante amplias variaciones de la

presién arterial. ESR

Respecto a este mecanismo e€s mlmin |F“(2”mi“

importante conocer que: 16004 160

T Es un mecanismo complejo, que
involucra la participacion de la  42¢0- 120
macula densa, y las células
yuxtaglomerulares, se produce 800+ 80
mediante la liberacién de renina y
la formacién de Angiotensina Il. 400 (40

1 Se conoce como mecanismo de
retroalimentacion tubuloglomerular 0 g T E T _
y regula la filtracion glomerular L 100 150 p.Arterial
modulando el tono de las arteriolas . mmHg
aferentes y eferentes Figura 7-12

1 Es un mecanismo que como el resto de las autorregulaciones no es perfecto, es decir
gue siempre se producen pequefios cambios del flujo y la filtracién.
Esos pequefios cambios del FSR y la IFG permiten grandes modificaciones de la
diuresis cuando la presién arterial media se modifica.
Los aspectos analizados en el presente capitulo nos permiten concluir que la
organizacion y disposicion de la red vascular renal, el enorme flujo sanguineo que
reciben los rifiones y las caracteristicas estructurales de la membrana de filtracion
fundamentan la filtracibn de un gran volumen de plasma, que constituye el primer
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proceso en la conformacion de la orina y que normalmente no contiene proteinas. Su
presencia en la orina es un indicador de posible dafio glomerular cuyas causas deben
ser diagnosticadas adecuadamente, por su importancia para el tratamiento y
prondstico del paciente.

Diferentes factores pueden modificar la intensidad de la filtracion glomerular vy
permiten al organismo adecuar la funcion renal, contribuyendo a la participacion del
riion en la regulacion de la homeostasis en diferentes situaciones normales o
patologicas.

Tanto el flujo sanguineo renal como la filtracion glomerular disponen de mecanismos
de autorregulacion que amortiguan los cambios de estas funciones renales ante
diferentes situaciones. Estos mecanismos no son 100 % eficientes, lo que permite al
rifidén participar en la regulacion del volumen del liquido extracelular.

Un sujeto normal, adulto joven forma diariamente unos 180 litros de filtrado glomerular
gue contienen grandes cantidades de solutos de importancia metabdlica e iones cuya
pérdida seria incompatible con la vida. Los tubulos renales recuperan casi toda el
agua y la totalidad e las sustancias de importancia metabdlica y cantidades variables
de iones y sustancias de desecho, quedando el resto en la composicion de la orina.
Las bases morfolégicas y los mecanismos involucrados en estos procesos seran el
objeto de analisis del préximo capitulo.
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CAPITULO 8. MORFOFISIOLOGIA DEL SISTEMA TUBULAR RENAL

Autores: Luisa Ma. Castillo Guerrero, Andrés Dovale Borjas. Ma. Caridad Garcia Barcel6, Jaime
Valenti Pérez

Como sefalamos en el capitulo anterior en un sujeto adulto joven cada dia se forman
unos 180 litros de filtrado, cuya composicion es semejante a la del plasma excepto en
cuanto al contenido de proteinas, por tanto cada dia pasan al espacio de Bowman unos
25560 mEq de Na* (mas de 10 veces la cantidad total de este i6n en el organismo), 180
g de glucosa, mas de 700 mEq de K", 46,8 g de urea y las cantidades correspondientes
de iones HCOg3, aminoacidos, vitaminas etc. A partir de ese volumen de filtrado se
forma como promedio de 1-1,5 litros de orina, que carece de glucosa, aminoacidos,
vitaminas y de otras sustancias de importancia metabdlica, que contiene sélo unos 150
mEq de Na*, unos 90 de K" y practicamente nada de HCO3', la mitad de la urea filtrada
y una cantidad de cretinina so6lo ligeramente mayor que la filtrada, por citar algunas
sustancias. Evidentemente la transformacion del filtrado glomerular en orina implica el
trabajo de los tubulos renales, pero ¢Cudles son los mecanismos implicados en este
proceso? ¢En qué porciones tubulares se producen y qué bases morfofuncionales
permiten a los tabulos renales este considerable transporte de sustancias? A éstas y
otras interrogantes le daremos respuesta a lo largo del presente capitulo.

Recordemos que el sistema de tabulos renales se inicia a continuacion del corpusculo
renal esta representado por los tubulos proximal, intermedio y distal asi como por el
sistema colector. La Fig. 8-1 ilustra esqueméticamente el sistema tubular, sefialando
sus diferentes porciones.
El tubulo proximal (TP) inicialmente describe unas pocas vueltas cerca del corpusculo,
luego forma un asa larga dirigida a la superficie del rifidn que retorna a la vecindad del
corpusculo para penetrar en el rayo medular mas cercano, esta primera porcion
tortuosa del tubulo proximal se denomina tubo contorneado proximal (TCP) y en el rayo
medular el TP sigue un trayecto recto hacia la médula formando la parte recta del tubulo
T.Proximal® T.Conector proximal. ElI TP es el segmento mas largo
de la nefrona y en conjunto forma la mayor
parte de la corteza renal.
T. Colector  E| tdbulo intermedio (TI) es el segmento
Q "”# fino de la nefrona, se inicia por el
estrechamiento brusco de la porcion recta
del TP de 60 a 15 mm de diametro en la
............... medula externa en el limite entre sus
14 Asa  franjas externa e interna formando la
|nt;rrﬁé'é?ﬂ ' ﬂinle porcién delgada descendente, del asa de
Henle. El asa de Henle esta constituida
por la porcion recta descendente del
tubulo proximal, el tubulo intermedio y la
porcién recta ascendente del tabulo distal.

Médula

Figura 8-1
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En las nefronas de asas cortas que
son siete veces mMAs numerosas ,
que las de asas largas el Tl esta *‘,;j"‘"i

limitado a la rama descendente del  Nefrona Dl d

asa de Henle, su longitud es Cortical” = 4| TR :\(lefrtona i
variable, llegando a faltar en raras  (Asa corta) MY xidmedar
¢ Ul (Asalarga)

ocasiones. (Fig. 8-2) /.
El TI de las nefronas de asas (i
largas puede tener 10 mm o mas (i
de longitud, extendiéndose casi A
hasta el apice de la papila renal. N Iy
Estas nefronas juegan un
importante papel en la capacidad
del rifidn para concentrar y diluir la
orina.

El tdbulo distal (TD) comienza en
la franja interna de la zona externa
de la médula en una transicion abrupta del Tl a la rama gruesa ascendente del asa de
Henle (Fig. 8-1) y su primera porcién se denomina rama ascendente gruesa medular
(RAGM) y su continuacion es la rama ascendente gruesa cortical (RAGC); donde esta
altima contacta al polo vascular del CR de la misma nefrona, su epitelio contiene una
placa de células especializadas llamada méacula densa (MD). De ahi en adelante sigue
un trayecto tortuoso y se denomina tubo contorneado distal (TCD).

El sistema colector esta formado por un corto segmento de transicion, llamado ttbulo
conector que une al TCD con el tubo colector (TC).

Sobre la base de su localizacion en el parénquima renal se distinguen tres segmentos
sucesivos en el TC, estos son: tubo colector cortical (TCC), el tubo colector medular
externo (TCME) y el tubo colector medular interno (TCMI). Los TC cursan hacia el
interior en los rayos medulares y cuando llegan a la médula interna, pares de ellos se
aproximan en angulo agudo y confluyen. Cerca de siete de tales confluencias dan por
resultado la formacion de tubos rectos de ==

4

\Jubo

Colector

Figura 8-2

100-200 mm de diametro llamados .
conductos papilares o conductos de Bellini. ——=>—,
Son éstos los que se abren en el area S =]
cribosa de las papilas renales. ' Filtracion’

¢, Qué procesos ocurren a nivel de estas
porciones  tubulares? Como  hemos

seflalado anteriormente las sustancias Reabsorcion«——

pueden ser sustraidas o afiadidas del
liquido tubular mediante diferentes
mecanismos de transporte a traves de la
pared celular. La Fig.8-3 ilustra la definicion
y direccion de los diferentes procesos que
pueden sufrir las sustancias en las distintas
porciones de la nefrona:

Secrecion——

Excrecion l

Figura 8-3
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Filtracion, ya estudiada.
Reabsorcion cuando son transportadas de la luz tubular hacia el espacio
intersticial.
1 Secrecion cuando se transportan hacia la luz tubular.
1 Excrecion cuando son eliminadas por la orina.
Estos procesos no son excluyentes, de hecho existen sustancias como los uratos que
sufren los cuatro procesos. Por otra parte la reabsorcién no implica que una sustancia
no sea excretada, puede ocurrir reabsorcion y excrecién cuando la reabsorcion no es
completa.
Otro elemento a tener en cuenta es que en este caso no se trata de un transporte a
través de la membrana celular, aunque los mecanismos sean los mismos, sino de
transporte a través de una pared celular y por tanto las sustancias deben atravesar dos
veces la membrana celular o pasar entre dos células.
¢,Cuales son los mecanismos de transporte que ocurren a nivel tubular? Como hemos
sefialado los mecanismos son los mismos:
Transporte activo: cuando consume energia, habitualmente en forma de ATP, en el
paso a través de cualquiera de los bordes de la célula.
Transporte pasivo: cuando ocurre a favor de gradiente y no consume energia,
pudiendo utilizar un transportador o no. En el caso del agua la forma de transporte
es por ésmosis, en virtud de
gradientes osmoticos entre
Filtracion ¢  |jquido tubular e
ici i6 intersticial.
L-ntersticial | PR erutar Luz Tubular | , Fig 8.4 jlustra las vias de
paracelular paso a través de la pared
tubular y el transporte activo
Via transcelular de Na+’ a través de la
membrana basolateral, que
genera un gradiente
electroquimico que
condiciona la entrada del ion
desde la luz tubular.
N&' _N& El transporte activo de Na+
juega un papel determinante
H.O en el transporte tubular
como veremos a
continuacion:
El gradiente generado por la
S MemEBrana bomba Na'- K * provoca la
T basolateral apical entrada de Na+ a la célula
desde la luz tubular
uniéndose en el borde
luminar a wuna molécula
transportadora, la que a su vez se une a otra sustancia permitiendo su paso a traves de
la membrana celular. Este mecanismo da lugar a las formas de transporte denominadas
cotransporte, cuando el sodio y la sustancia se mueven en la misma direccion, o

T
T

T
[ ]
Espacio
intercelular
lateral

C apilar
peritubular

Reabsorcion 7
-

Excrecion

Figura 8-4
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contratransporte cuando lo hacen en sentido contrario. Por cuanto, existe consumo de
energia en el transporte de sodio, este transporte acoplado se considera transporte
activo secundario. De esta forma es que se transportan activamente la mayoria de las

Tubulo proximal Porcion recta ascendente
— LEC del tubulo distal
ey
Lo e Giucosa Glucosa (Rama gruesa ascendente
. Nt del asa de Henle)
-— Na
T oy 3 = -
Na O
4 - +--aminoacidos aminoacidos ‘-"L’“"___E;W’fw
Na
Secrecion + H*
activa + Eﬂa Na'
+ I -
- Na' Na' -t T el L Kt
K'I- TE -Fomy H'l' PO | cl
—
Capilar
—) peritubular
Capilar
peritubular

Figura 8-5 Reabsorcion activa en los tibulos renales

sustancias de importancia metabdlica. En otros segmentos tubulares existen moléculas
transportadoras mas complejas capaces de unir 3 sustancias simultdneamente como se
ilustra en la Fig. 8-5.

Observe en la Fig.8-6 las variaciones de la cantidad de diferentes sustancias a lo largo
de los tabulos renales. El andlisis de dicha figura nos permitira establecer algunos
conceptos: El punto inicial de la curva para cada sustancia se define como la carga
tubular (CT) que es la cantidad (masa) de

dicha sustancia que se filtra en la unidad de g¢antidad

tiempoyque portantose fAofreceo all gtyabajo
de los tubulos. La CT para cada sustancia
puede calcularse si se conoce la intensidad
de filtracién glomerular y la concentracion de E CE
la sustancia en el filtrado, que se considera la

misma que en el plasma (Py).

Si recordamos que
Concentracion = Masa de soluto
Volumen de disolucion

Masa = concentracion x volumen, de donde
CTy=PxA | FG

Por otra parte el punto final de cada curva
representa la cantidad de la sustancia que es
excretada por la orina y que de modo similar AH TD TC

serA CE, = Uy A D donde (Figueas8-6 | a
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concentracion de la sustancia en la orina y D es el volumen de orina formado en la
unidad de tiempo o diuresis. Logicamente la diferencia entre la cantidad filtrada y la
excretada es la que ha sido transportada.

Resulta evidente ademas que no todas las sustancias sufren los mismos procesos: A, B
y C disminuyen drasticamente hasta desaparecer de la luz tubular a nivel del tabulo
proximal. D tiene diferentes comportamientos en los distintos segmentos, la cantidad de
E aumenta en el Tubo proximal: es secretada a este nivel y no es transportada en el
resto de los segmentos y F no es transportada en ninguno de los segmentos y todo lo
que se filtra se excreta.

Todas estas variaciones de la cantidad de diferentes sustancias a lo largo de los tabulos
renales estan muy relacionadas con las caracteristicas histologicas de las células que
conforman la pared de los mismos (Fig. 8-7).

Como puede observarse en la
grafica, a nivel del tabulo proximal se
produce la reabsorcion practicamente
total de diversas sustancias, otras
son secretadas (sustancia E) ¢Qué

Tubulo colector

i cortical
Tubulo contorneado caracteristicas morfolégicas de esta
proximal \ ., .
. porcién tubular sustentan los intensos
“{ procesos de transporte que ocurren

en esta porcién tubular?

El epitelio que recubre la luz del
tubulo proximal es simple cubico alto
y presenta un borde en cepillo con un
glicocaliz prominente, su luz aparece
irregular y parcialmente obliterada
como artefacto de fijacion pero si el
rifdn se fija por perfusion todos los
TP tendran una luz abierta y regular.

Segmento grueso ascendente
del asa de Henle

A Sus células tienen un solo ndcleo y

@ un citoplasma acidofilo, el aparato de

Saigiieiito delgado Golgi forma una corona sobre el

ascendente del nacleo, las mitocondrias  son

. - asa de Henle numerosas, largas y se disponen en
Figura 8-7 , 1argas y P

la mitad basal de la célula casi
paralelas al eje longitudinal de la célula en espacios limitados por profundas
invaginaciones de la superficie basal, confiriéndole una fina estriacion a esta zona. En la
superficie apical entre las bases de las microvellosidades se observan invaginaciones
tubulares de la membrana plasmaética, denominadas canaliculos apicales que presentan
en su superficie citoplasmatica cortas proyecciones espinosas semejantes a las
observadas en las vesiculas cubiertas de clatrina encargadas de la endocitosis mediada
por receptores. Alrededor de los extremos de los canaliculos hay vesiculas pequefas y
grandes vacuolas, estas Ultimas corresponden a endosomas tempranos de la
endocitosis mediada por receptores (Figs. 8-7 y 8-8).

Los limites celulares no se precisan al M/O, debido a las extensas interdigitaciones
entre células vecinas. Estas interdigitaciones, unidas a las profundas invaginaciones de
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la superficie basal amplian considerablemente la superficie basocelular expuesta al
liquido intersticial.

Como en otros epitelios absortivos, los dominios apical y basocelular de las células del
tubulo proximal difieren en la naturaleza de sus proteinas integrales. La membrana
apical, ampliada veinte veces por el borde en cepillo, contiene los sistemas de
transporte para proteinas, aminoacidos y glucosa (sustancias A, B y C respectivamente
de la Fig.8-6; la desaparicion de estas sustancias de la luz tubular implica que su
mecanismo de transporte es activo, la gran cantidad de mitocondrias en estas células
indican la intensidad de los procesos metabdlicos en las mismas, también presentan
peptidasas, que se cree participen en la regulacion de los niveles circulatorios de ciertas
hormonas peptidicas. La principal bomba en la membrana basolateral es la ATPasa
Na’-K*, siendo transportados activamente a este nivel gran cantidad de iones Na®, K,
Ca'" fosfato y se secreta activamente H” etc.

Al M/O el TP parece tener una estructura similar en toda su extension, sin embargo, con
el M/E son identificables tres segmentos distintos, estos son designados: S1, S2 y S3.
El S1 incluye la parte inicial y media del TCP, las células son mas altas, las
interdigitaciones son muy extensas y las mitocondrias son mas grandes y numerosas, el
S2 comprende la porcion final del TCP y la primera porcién de la parte recta del TP, en
éste las células son mas bajas, hay menos interdigitaciones laterales y sus mitocondrias
son mas cortas. La transicion al S3, formado por la porcién final de la porcién recta del
TP, es mas abrupta, las células son cuboidales, las microvellosidades son notablemente
menores, tienen pocos procesos de interdigitacion intercelular y sus mitocondrias son
relativamente mas pequefias y estan orientadas al azar. El ritmo de transporte de Na*
es mas alto en S1 y disminuye progresivamente en S2 y S3.

Cerca del 70 %
del agua y del
sodio del filtrado
glomerular es
reabsorbido por el
TP. El bombeo del
Na® acompafiado
del CI y Ila :
reabsorcion de e
otras sustancias, = A
crea un gradiente S
osmoético en el pr
liquido intersticial l
que arrastra el = - :
agua de la luz del Figura 8-8 Tubulo Proximal al M.E.

TP al espacio

intersticial pericapilar, penetrando en los capilares peritubulares, debido a la dinamica
de presiones a este nivel, que determina una resultante a favor de la reabsorcion. Al
reabsorberse el agua, se concentra la urea en la luz tubular lo que condiciona su
reabsorcion pasiva a este nivel.
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A nivel del tdbulo intermedio el borde en
cepillo termina y el epitelio de cuboidal pasa
a plano, de 0,5 a 2 mm de espesor, con
escasas microvellosidades cortas. En las
nefronas de asas cortas el epitelio es similar
en toda su extension, sus células (Tipo 1)
son poligonales 'y no  presentan
interdigitaciones; 'y en los  cortes
transversales se confunden con capilares o
vénulas. En el Tl de las nefronas de asas
largas se pueden identificar al M/E tres
segmentos citolégicamente diferentes (Fig.
8- 9).

En la porcion descendente inicial las células
planas tienen largos procesos que se
interdigitan con el de las células vecinas y
presentan invaginaciones basales poco
profundas (Tipo 1l), en los cortes
transversales de este segmento las
porciones celulares que contienen el nucleo
son escasas en comparacion con
segmentos de 1-3 nm carentes de ndcleos
gue constituyen cortes transversales de los =
procesos celulares interdigitados. Entre las Flgura 8-9

membranas laterales de estos procesos hay

estrechas hendiduras intercelulares cerradas en sus extremos adluminales por
estrechas zb6nulas ocluyentes.

Al descender en la médula se produce una disminucién progresiva del niumero y
longitud de los procesos laterales hasta convertirse en células irregularmente
poligonales (Tipo IIlI). En el Tl ascendente las células nuevamente presentan procesos
interdigitados, pero carecen de invaginaciones basales (Tipo V). Estas variaciones a lo
largo del Tl estan relacionadas con diferencias en la permeabilidad.

No hay transporte activo de Na* en el Tl pero se produce un flujo pasivo que contribuye
a la concentracion de la orina. Su porcién descendente tiene una alta permeabilidad al
agua, relacionada con la amplificacion de la via intercelular consecuencia de la extensa
interdigitacion de sus células, la porcién ascendente es impermeable al agua (Fig. 8-9).
En la RAGM del tabulo distal el epitelio es cubico, de 7-8 mm de altura, disminuyendo
gradualmente su altura hasta cerca de 5 mm en la RAGC. Su luz es generalmente mas
ancha que la del TP, carece de borde en cepillo, pero algunas células presentan
microvellosidades cortas, en la RAGM predominan células con la superficie apical lisa.
Se encuentra un par de centriolos sirviendo de cuerpo basal a un cilio que se proyecta
en la luz. En la superficie apical hay algunas vesiculas, pero faltan los canaliculos
apicales y las vesiculas cubiertas de clatrina prominentes en el TP, presenta pocas
cisternas del RER y un pequefio aparato de Golgi. El nicleo redondeado u ovoide esta
desplazado hacia la luz por profundos plegamientos de la membrana de la base de la
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célula que limitan compartimientos estrechos ocupados por largas mitocondrias,
presenta abundantes interdigitaciones laterales con las células vecinas (Fig. 8-10 B).

——— Kl

Figura 8-10

En estas células ocurren importantes procesos de transporte de iones, su actividad y su
capacidad reabsortiva son mayores en la franja interna de la médula externa, lo que se
correlaciona con la extension de su membrana basolateral y el volumen de sus
mitocondrias, mayores en la franja interna y que disminuyen hacia la corteza. La RAG
es impermeable al agua. Los procesos de transporte a este nivel se relacionan con el
mantenimiento de las condiciones en la médula renal que permiten modificar la
concentracion de la orina y que seran analizados en el préximo capitulo.

En el TCD las células son algo mas altas que en la RAG, las invaginaciones basales y
las interdigitaciones laterales cerca de la base de la célula son mas extensas, lo que
origina un area mayor de membrana basolateral. Cerca del 85 % del Na* del filtrado
glomerular ha sido reabsorbido antes de llegar al TCD, pero este segmento es capaz de
reabsorber casi todo el Na* remanente -

gracias a que el TCD tiene una intensa
actividad ATPasa Na* K", regulada por la
aldosterona, que sera objeto de estudio
del proximo capitulo.

Los tubulos conectores muestran cuatro
distintos tipos celulares al M/E: células
similares a las del TCD, células del
tubulo conector, células intercaladas y
células principales (Fig. 8-11).

Las células del tubulo conector tienen
nacleo redondo u ovoide, citoplasma
claro, pequefio aparato de Golgi
paranuclear y numerosas mitocondrias
pequeias. Su superficie libre es lisa, hay
pocas vesiculas en el citoplasma apicaly ___
presentan  menos interdigitaciones Flgura 8-11
laterales que las células de los TCD.
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Las células intercaladas presentan micropliegues caracteristicos en su superficie libre y
una extraordinaria abundancia de vesiculas en el citoplasma apical, la mayoria de 50
nm de diametro, pero puede haber algunas de 200 nm, las mitocondrias son cortas y
globulosas y estan distribuidas por el citoplasma, en la superficie basal presenta
muchas vellosidades delgadas o pliegues orientados irregularmente. Ellas tienen una
alta actividad de anhidrasa carbonica y sus membranas basolaterales. Estas células
secretan activamente H* Y participan en la regulacién del equilibrio acido base que
analizaremos en otro capitulo.

Las células principales tienen una ultraestructura mas sencilla que las otras, tienen
microvellosidades cortas, gruesas y un flagelo Unico situado centralmente. El nucleo
ovoide estd situado centralmente y las mitocondrias son algo pequefias y estan
dispersas por el citoplasma. Presenta muchos pliegues basales con orientacion
variable, mas compactados que los de las células intercaladas. Estas células secretan
K" activamente por accién de la aldosterona y participan en la regulacion de este ion.
Como podemos apreciar diversas sustancias son transportadas activa o pasivamente a
lo largo de los tubulos. De modo general las sustancias de importancia metabélica son
reabsorbidas activamente en su totalidad, por transporte activo secundario al de Na”,
los aniones se reabsorben pasivamente siguiendo a los cationes. La reabsorcion de las
diferentes sustancias crea un gradiente osmético que determina la reabsorcién del agua
del filtrado.

De los 125 ml de agua filtrada cada minuto, sélo aproximadamente 1 ml forma la orina.
Para que ocurra la ésmosis no basta con un gradiente osmotico, debe haber una
adecuada permeabilidad al agua, y como hemos analizado dicha permeabilidad varia
en los diferentes segmentos tubulares:

1 EI tdbulo proximal es completamente permeable al agua por lo que la
reabsorcion de gran cantidad de solutos a este nivel determina la reabsorcion del
65% del agua filtrada.
1 La porciéon delgada del asa de Henle es permeable al agua y se reabsorbe agua
como consecuencia del gradiente osmético entre el liquido tubular y el intersticio
1 La rama gruesa ascendente de Henle y la porcion inicial del tubulo distal son
completamente impermeables al agua, por lo que se reabsorben solutos y no
agua, por lo tanto el liquido tubular se diluye.
1 En la segunda mitad del tibulo distal y el colector, la permeabilidad al agua es
regulada por la hormona ADH
¢, Qué ocurre con la urea? La reabsorcion de agua condiciona la reabsorcién de la urea,
esta sustancia es muy difusible y se va a desplazar hacia el intersticio o hacia la luz
tubular dependiendo del gradiente de concentracion, mayormente generado por la
reabsorcion de agua. De modo general en los tubulos se reabsorbe la mitad de la urea
filtrada, lo que se corresponde con la produccion metabdlica de esta sustancia de
desecho y mantiene estable su concentracion en plasma. Es importante entonces
destacar que la excrecién de urea depende de la filtraciébn glomerular, puesto que a
nivel tubular es reabsorbida. Esto explica por qué cuando se reduce la IFG en la
insuficiencia renal la concentracién de urea en plasma se eleva (sustancia D de la Fig.
8-6).
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La creatinina, otra sustancia de desecho metabdlico se filtra libremente y es secretada
activamente, aunque soOlo en pequefias cantidades a nivel del tubulo proximal, esto
determina que también su excrecion sea dependiente de la filtracion glomerular y se
comporta de modo semejante a la urea en pacientes con insuficiencia renal (sustancia
E de la Fig. 8-6).

Hasta aqui hemos analizado la forma en que son transportadas las sustancias a lo largo
de los tdbulos, normalmente las de importancia metabdlica son activamente
recuperadas y no aparecen en orina, pero ¢Qué ocurre en el paciente diabético? ¢ Por
gué aparece glucosa en la orina? ¢ Cuando aparece?

Esta claro que todo mecanismo de transporte que utilice moléculas transportadoras
puede saturarse si la cantidad de sustancia a transportar supera la cantidad de
moléculas transportadoras, eso nos lleva a definir el Maximo tubular o T, que es la
méaxima cantidad de una sustancia que puede ser transportada por los tubulos en la
unidad de tiempo, y que es una constante que depende de la cantidad de células en el
segmento tubular correspondiente y de la cantidad de transportadores en las células.
Por lo tanto, el Tm es la suma de la maxima cantidad que pueden transportar cada una
de las mas de dos millones de nefronas de ambos rifiones en la unidad de tiempo.
Tendrdn Tm las sustancias transportadas activamente, tanto secretadas como
reabsorbidas. El Tm de glucosa tiene un valor de 320 mg/min. Sin embargo ese valor no
estd uniformemente repartido entre todas las nefronas, es decir las capacidades
reabsortivas individuales son diferentes, ademas cada nefrona no filtra el mismo
volumen en la unidad de tiempo.

La Fig.8-12 pretende esquematizar esa situacion: Cuando comienza a elevarse la
glicemia las cargas tubulares individuales van a aumentar, pero algunas nefronas van a
poder reabsorberlo todo, por ejemplo la 2 tiene un corpusculo pequefio y un tabulo
proximal mas largo, por lo que no va a dejar escapar glucosa, sin embargo la nefrona 3
esta en situacion inversa y sera la primera que deje escapar glucosa, que aparecera en
orina, mientras el resto lo reabsorbe todo y pueden aumentar aun su reabsorcion. Por lo
tanto aparecera glucosa en orina antes de que se sature el Tm cuando la concentracion
de glucosa en pasma se eleve. Esto lleva a definir el concepto de umbral: concentracién
en plasma de una sustancia a partir de la cual ésta aparece en orina. El umbral para la
glucosa es de 180 mg/100ml
de plasma, esta
concentracion, si la IFG es
normal, implica una CT que /T\f 3 . _g 4

B
es menor de 320 mg/min.
Este es un hecho de gran iltracis =% e AiAas
importancia practica en el
control de los pacientes
diabéticos, pues permite
evaluar aproximadamente l | O 5
los niveles de glicemia a Excrocion Excrecion l

partir de la cantidad de Exerocion
glucosa que aparece en Figura 8-12

orina.

¢, Qué sustancias tendran
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umbral? Solo aquellas que Concentracion

normalmente estan ausentes de la ““Fioade —

orina, lo que implica que son 1097

reabsorbidas activamente, como la 50,0 -

glucosa y los aminoéacidos. Los

procesos que ocurren en los 208 ;

diferentes segmentos tubulares van 10,0 - |
modificando no sélo las cantidades de | Tl

las diferentes sustancias, sino también 5,0 y i

el volumen de agua en que estan s : :
disueltas, por lo que las mismas se ' _ \ | |

van diluyendo o concentrando a lo 110‘{\“—“‘: \ ! ! o
largo de los diferentes segmentos en 0,50} : \ | L {
dependencia de cémo ha variado su ‘?"% | \! _,_///| !
cantidad y de como se ha comportado 0,20 \\\?% | ! E
la reabsorcion de agua en los tabulos 5 N\ ! ! E
renales. 01073 g | | weos |
La Fig. 8-13 ilustra esa variacion para 0,054 2\ % | i i !
un conjunto de sustancias. Finalmente ) Y ! ! |
de los 180 litros filtrados se forman 0,021 % ‘F"] : : :
solamente 1-1,5 litros de orina Tﬁbﬁlo Asa de | Tubulo | Tubo '
diariamente, aproximadamente 1 proximal Henle | distal Icolector

ml/min, es decir que practlcament,e Fiaqura 8-13

todo el volumen filtrado se recupero,

pero con cantidades menores o nulas de sustancias de desecho que permanecieron en
la luz tubular y fueron a la orina.

De esta forma el plasma a su paso por el riidn se va limpiando, aclarando de diferentes
sustancias que son excretadas por esa via, lo que constituye una de las funciones
esenciales del rifidn. ¢ Cémo evaluar esa funcion?

Observemos en la Fig. 8-6 la sustancia F, la curva muestra que dicha sustancia se filtra,
pero no es transportada por los tubulos renales, de modo que cuando el volumen de
plasma se recupera, lo hace sin dicha sustancia, que ha sido excretada, de modo que el
aclaramiento plasmatico (Ap) no es mas que el volumen de plasma que queda limpio de
una sustancia a su paso por el rifion en la unidad de tiempo, o lo que es lo mismo, el
volumen de plasma en que estaba contenida la cantidad excretada de una sustancia:

Ap = CE
P,

Cada sustancia tendra su aclaramiento plasmatico, en dependencia de su nivel de
excrecién urinaria, por ejemplo, el aclaramiento plasmatico de glucosa es normalmente
cero, el de urea es de aproximadamente la mitad del volumen de filtrado; el Ap de
creatinina es ligeramente mayor que la IFG, puesto que se secreta en pequefias
cantidades; de hecho en la practica médica se evalla la intensidad de filtracion de los
pacientes calculando el Ap de creatinina, que es una sustancia que existe normalmente,
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de facil medicion en plasma y cuya cantidad excretada se determina como hemos
sefalado anteriormente como CE = Ux A D
La sustancia F representa una sustancia llamada inulina, que no existe normalmente en
el organismo y no es transportada por los tubulos, por lo que se administra para medir
su aclaramiento, que se corresponde con la IFG. En la clinica no se utiliza este
aclaramiento, sino el de la creatinina para evaluar la intensidad de filtracién. El uso de
inulina queda restringido a la investigacion y a servicios especializados.

Si analizamos otra sustancia, que se filtre libremente y se secrete completamente, de
modo que la sangre que sale por la vena renal sale completamente limpia de dicha
sustancia, tendra un Ap equivalente al flujo plasmético renal. Dicha sustancia es el
acido paraaminohipurico (PAH), cuya curva de concentracién en los tubulos es muy
empinada. Esta sustancia tampoco existe normalmente en el organismo y se utiliza para
evaluar el flujo sanguineo renal, sobre todo en investigacion.

Otros aspectos interesantes de la morfofisiologia renal:
1 Tejido Intersticial

El tejido intersticial se localiza tanto en la corteza como en la médula renal, donde es
mas abundante, y esta constituido por un tejido conectivo con gran cantidad de células:
células parecidas a fibroblastos, células mononucleares y células intersticiales
medulares. Este tejido sirve de soporte a los tubos uriniferos y a los vasos sanguineos.
En la corteza, las células similares a fibroblastos tienen prolongaciones largas y
delgadas que establecen contacto con células similares vecinas. (Fig.8-14) Sus nucleos
son alargados, a menudo con identaciones, en el citoplasma periférico son abundantes
los filamentos de actina y se observan algunas densidades submembranosas tipicas de
las fibras musculares lisas. En el citoplasma se encuentran, ocasionalmente, pequefias
gotas de lipidos y cisternas dilatadas del RER que pueden contener un material flocular
de baja densidad electrénica. Se
considera que estas células, como en
otros sitios, producen los componentes
fiborosos y amorfos de la matriz
extracelular y también producen la
eritropoyetina.

Las células mononucleares del
intersticio renal han sido poco
estudiadas, son mas o0 menos
esféricas, tienen un ndcleo grande
heterocromatico, citoplasma escaso
con pocas mitocondrias, abundantes
ribosomas libres y muy escaso RE. Se
localizan a menudo junto a los
fibroblastos de la corteza, hay algunas
en la médula externa pero son ,raras 0 Figura 8-14 ‘cCélula intersticial parecida a fibroblasto,
fatan en la médula interna. productora de eritropoyetina.
Pertenecen a la serie linfoide y al CP: Capilar peritubular

sistema monocitos-macrofagos.




Las células intersticiales medulares difieren de los fibroblastos de la corteza en su
orientacién y en su estructura. Son células pleomorficas, generalmente orientadas
transversalmente a los tubulos renal, a modo de peldafios de escalera, sus largas y
delgadas prolongaciones estan estrechamente relacionadas con éstos y con las
paredes de los vasos sanguineos. Llaman la atencién las multiples goticas de lipidos
presentes en su citoplasma, a veces rodeadas de tubulos del REL, también presentan
algunas cisternas del RER. Por el alto contenido de prostaglandinas en la médula renal,
se penso6 que estas células las producian, pero en sus lipidos no contienen cantidades
apreciables de prostaglandinas ni de prostaglandina sintetasa. Estudios mas recientes
sugieren que estas células contienen el substrato para la sintesis de la hormona
medulipina |, extraida de las papilas renales, que seria convertida, en el higado en
medulipina II.

La inyeccién intravenosa de medulipina | produce vasodilatacion del lecho vascular
sistémico y disminucion de la tension arterial (T/A), por lo que hay un creciente apoyo al
concepto del control dual de la presién sanguinea por la renina y la medulipina.

1 Complejo Yuxtaglomerular

Se denomina asi al conjunto de elementos tubulares y vasculares de las nefronas
situados en el polo vascular del CR que tienen funcién interactiva e influyen sobre la T/A
sistémica. Estos son: la macula densa (MD), las células yuxtaglomerulares (CYG) y las
células mesangiales extraglomerulares (CMEG), también denominadas células lasis o
Goormaghtigh (Fig. 8-15).

La MD esta constituida por las células del TD mas proximas a la arteriola aferente. Sus
células son mas delgadas y mas proximas entre i

si, el intenso color del conjunto de nuicleos le Células
confiere su nombre, tienen numerosas '
microvellosidades apicales y un cilio situado
centralmente, sus mitocondrias son cortas y
distribuidas al azar, carecen de los plegamientos
basales caracteristicos de las células del TD, el
aparato de Golgi esta situado entre el nucleo y
la base de la célula. Prolongaciones romas se
extienden a través de la lamina basal, fina y
discontinua, hacia las CYG. Esta relacion
sugiere fuertemente que la MD tiene una funcion
sensorial que influye sobre las CYG.

Las CYG son células musculares modificadas
situadas en la tGnica media de las arteriolas memeses o\

——a— /’I/ Capllares

renales, varian en nimero de una a otra nefrona e SEo.
pudiendo estar ausentes en algunas. Pueden Figura 8-15

localizarse hasta a 100 mm del glomérulo, Se

observan en ambas arteriolas, aunque predominan en la arteriola aferente, tienen
ndcleos redondeados y granulos secretores en su citoplasma. Su estructura al M/E
varia, algunas presentan pocos granulos y conservan el aspecto tipico da las fibras
musculares lisas, otras tienen mayor numero de granulos, RER bien desarrollado,
aparato de Golgi prominente y pocos o ningun miofilamento. El aspecto de los granulos
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varia, inicialmente son pequefios y fusiformes o romboidales con estructuras
paracristalinas en su interior con una periodicidad de 5-10 nm, posteriormente éstos se
fusionan formando conglomerados irregulares que gradualmente se transforman en
granulos maduros esferoidales de contenido homogéneo sin organizacion cristalina. Los
granulos contienen una proteasa acida denominada renina y también contienen
angiotensina 1l.  La renina, liberada a la circulacion, cataliza el clivaje del
angiotensindgeno plasmatico elaborado en el higado a angiotensina | (AT-I), que es
dividida en angiotensina Il (AT-II) por la enzima convertasa a nivel de los capilares del
pulmoén. La AT-II es un potente vasoconstrictor que eleva la T/A e indirectamente influye
en el flujo sanguineo renal.

Se ha comprobado recientemente que los granulos de las CYG comparten varias
caracteristicas con los lisosomas secundarios: incorporan ferritina y peroxidasa de
rabano picante y contienen fosfatasa acida, catepsina B y D y a- glucosidasa. La
catepsina B pudiera activar la renina antes de su liberacion por exocitosis, se ha
pensado que la renina, ademas de su efecto sistémico, pudiera tener un efecto
importante sobre el rifion regulando la intensidad del filtrado glomerular. Hay evidencias
inmunohistoquimicas de la presencia de AT- |, enzima convertasa y AT-Il en las CYG.
La liberacion local de AT-Il puede modificar la intensidad de la filtracion glomerular
mediante la constriccibn de los vasos glomerulares. En el mecanismo de
retroalimentacion planteado, la MD esta encargada de detectar los cambios en las
concentraciones de sales (CI") o la velocidad del flujo a través del TD transmitiendo la
informacion a los otros elementos del complejo YG. Este mecanismo es conocido como
retroalimentacion tubuloglomerular al que nos referimos en el capitulo anterior.

Las células mesangiales extraglomerulares estan en comunicacion una con otras y con
las células mesangiales glomerulares por medio de nexos, uniones similares se han
reportado con las CYG y con las fibras musculares lisas de las arteriolas aferentes.
Estas pudieran ser vias para la unificacién de la actividad vasomotora de las arteriolas
aferentes y los capilares glomerulares.

Los aspectos analizados en el presente capitulo nos han permitido fundamentar por qué
se afirma que la orina es el resultado de la filtracion y el trabajo tubular.

Las caracteristicas estructurales de las diferentes porciones de los tubulos renales se
corresponden con la intensidad de los procesos de transporte que en ellas ocurren.

En el segmento tubular proximal ocurre la reabsorcion de la casi totalidad de las
sustancias de importancia metabdlica, cuya excrecion en la orina es practicamente nula,
las estructura de sus células, tanto en superficie como en cantidad de mitocondrias
corresponden con esa intensa actividad de transporte.

La presencia de glucosa en orina no implica necesariamente que se haya superado el
Transporte maximo, pero si que se ha sobrepasado el umbral para la glucosa en sangre
cuyo valor esta definido para riiones normales.

La excrecion de los productos de desecho metabdlico se debe a la filtracidn, por lo tanto
un aumento de sus concentraciones en plasma, es un elemento que acompafa la
reduccion de la filtracion glomerular caracteristica de los estados de insuficiencia renal.
Las estructuras presentes en el tejido renal sustentan su participacion en el control de la
constancia del medio interno, la hematopoyesis, la presion arterial y otras funciones del
organismo.
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CAPITULO 9. REGULACION DE LA OSMOLARIDAD, EL K* Y OTROS
IONES.

Autor: Luisa Ma. Castillo Guerrero

En un sujeto sano la ingestion de sales tanto de sodio como de potasio, pueden
modificarse ampliamente sin que se produzcan cambios significativos de sus
respectivas concentraciones en el plasma. ¢(Como se explica esto y cual es su
importancia? ¢Qué mecanismos permiten este control y cémo participa el rifién en el
mantenimiento de estas constantes homeostaticas? En capitulos anteriores se ha
analizado la repercusion de los cambios de la concentracion de K* en el LEC sobre el
potencial de membrana en reposo y sobre la funcién de corazén, de ahi la importancia
de su control, sin embargo qué significacion tiene la concentracion de Na* en el liquido
extracelular, qué relacién guarda con la osmolaridad y cuales serian las consecuencias
de sus modificaciones. Es conocido que cuando ingerimos una gran cantidad de liquido
(agua) poco después eliminamos una orina abundante y diluida, si por el contrario
perdemos agua por otras vias como por ejemplo, la sudoracién abundante en los
meses calidos, se elimina una orina escasa y concentrada. ¢Por qué? ¢Qué relacion
guardan estas modificaciones de la orina con la regulacion de la concentracién iénica
del medio interno? ¢Qué caracteristicas morfo-funcionales permiten al rifibn estas
modificaciones de la orina formada? Todos estos aspectos seran abordados en el
presente capitulo.

Regulacién de la osmolaridad

¢, Qué es la osmolaridad?

Recordemos que la difusion neta de agua a través de nuestras membranas se produce
mediante una forma de transporte pasivo que es la 6smosis; este fendmeno es
independiente del tamafio y la naturaleza de las particulas, pero si esta determinado por
la diferencia de concentracion entre ambos lados de la membrana, no de cada
sustancia en particular, sino de todas las particulas en su conjunto. Esa forma de
expresar la concentracion de todas las particulas disueltas por unidad de volumen de
disolucién se define como osmolaridad y se expresa en

Osmoles = Nro. de Particulas
litro litro de disolucion

Sin embargo cuando nos referimos a los liquidos corporales que son soluciones
diluidas, la osmolaridad suele expresarse en mOsm/L. La osmolaridad de los liquidos
corporales es de 300 mOsm/I considerando las particulas aisladamente, cuando se
tienen en cuenta las interacciones que se establecen entre ellas, por cuanto muchas
son idnicas, la osmolaridad es de 280 mOsm/l, ambos valores aparecen en los textos
como la osmolaridad normal de los liquidos corporales. ¢Qué importancia tiene esta
variable, que de hecho es una constante homeostatica? Cuando la osmolaridad del
plasma o del compartimiento extracelular se modifica, se producen desplazamientos de
agua hacia o desde el interior celular, lo que puede provocar la lisis por ruptura de la
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membrana o la deshidratacion celular
respectivamente, afectandose significativamente

[Na*] su funcion.
plasma ¢Qué +relacic’m gug'rda eI, Na* con la osmola(ida}d?
mEqvl El Na" es el cation mas abundante del liquido
Normal extracelular (LEC), su concentracidén en plasma es
142 | —_— de unos 142 mEqv/l, si tenemos en cuenta que

ﬂ}ﬂgﬁgggﬂ siempre esta acompafiado de una concentracion
semejante de aniones, tenemos entonces que
. este catibn mas su anibn acompafiante
|nge_5{i.5n representan el 95% aproximadamente de la
ﬁ;}‘-ﬁ;&}ﬂ osmolaridad del LEC y por tanto regular la
Fiaura 9-1 concentracion de Na' en plasma equivale a
g .
regular la osmolaridad del LEC, que a su vez se
mantiene en equilibrio con el liquido intracelular.
¢ Qué mecanismos hacen posible esta regulacion y qué papel juega el rifion?
Cabria pensar, teniendo en cuenta su papel en la reabsorcion tubular de Na" que este
control depende de la aldosterona, sin embargo como muestra la Fig. 9-1 en un sujeto
normal la ingesta de NaCl puede variar ampliamente sin que se modifique la
concentracion de plasmatica de Na+ y este control se mantiene si se bloquea el sistema
aldosterona, lo que demuestra que esta hormona no regula la concentracion de este
i6n, aunque si su cantidad total en el organismo, esto se debe a que la reabsorcion de
sodio por accion de esta hormona arrastra consigo el agua correspondiente, por lo que
la concentracién no se modifica.
Al bloquear el sistema ADH-sed, pequefias modificaciones del ingreso de Na’
provocan grandes modificaciones de su concentracién en plasma, esto demuestra que
este sistema es el responsable de la

regulacion de la osmolaridad del plasma y [Na'] Sistema ADH-Sed
con ello de los liquidos corporales. (Fig. 9- bloqueado
2) plasma

, . mEqv)l
Para comprender cémo funciona este
sistema es necesario conocer las
condiciones particulares que existen en el 142 | Normal
parénquima renal y la accién de la ADH
sobre los tubulos renales.
En el parénquima renal pueden distinguirse
2 tipos de nefronas: las corticales, con asas N
de Henle relativamente cortas y las Ingestién
yuxtamedulares, cuyas asas de Henle creciente

de NaCl

penetran profundamente en la médula =

renal, estas Ultimas y las condiciones Figura 9-2
particulares de osmolaridad en el intersticio

medular renal son determinantes en el control de la osmolaridad de los liquidos
corporales mediante el control de la pérdida de agua por la orina y por tanto de la
osmolaridad de la misma.

Como puede observarse en la Fig. 9-3, la osmolaridad en la corteza renal se
corresponde con la de los liquidos corporales: a este nivel se reabsorbe una gran
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cantidad de solutos, pero el TCP es
completamente permeable al agua
y a este nivel se reabsorbe el agua
2 4 correspondiente, aproximadamente
‘ o ¥ el 65% del volumen filtrado; por
e & Nl otra parte el elevado flujo
{ : s sanguineo en esta zona recoge el
‘ s  colector agua y las sustancias
Cortaze reabsorbidas, devolviéndolas a la
i IR ROSARRSeTa Y . circulacion general.
s L | Otras condiciones existen  en la
600 -k ' médula renal: a nivel de la porcion
Médulaextema ascendente gruesa del asa de
Henle se reabsorbe wuna gran
HaC Jrea cantidad de iones que no van
Rsa e Henle— \ acompafados de agua puesto que
Médula interna 3 este segmento es  siempre
Az 5 completamente impermeable al
agua (y también a la urea), estos
solutos se mantienen en la médula
renal y no son arrastrados debido al escaso flujo sanguineo de los vasos rectos y su
disposicion en u. La reabsorcion de solutos, las condiciones de permeabilidad de las
asas de Henle y su disposicidén en u, a lo que se suma una recirculacion de urea, que se
concentra también en el intersticio medular renal y las caracteristicas de la circulacion
en los vasos rectos antes sefialadas, determinan que en la médula renal exista una
osmolaridad creciente de la corteza a la papila, a cuyo nivel la osmolaridad del
intersticio medular alcanza los 1200 mOsm/I.
Este gradiente osmoético va a ser determinante en la posibilidad de controlar la
concentracion de la orina por accién de la ADH. Los animales que carecen de asas de
Henle s6lo pueden eliminar una orina isotonica con el plasma, esta estructura que se
desarrollo a partir de los reptiles del desierto permite al hombre modificar el volumen en
gue se excretan las diferentes sustancias en la orina, de acuerdo a las necesidades del
organismo con la participaciéon de la ADH. ¢Cual es la accion de esta hormona?
Recordemos que la ADH, también denominada arginina vasopresina, es una
neurosecrecion que se libera a la sangre por la neurohipdfisis, es un nonapéptido, con
un residuo de arginina en la posicion 8, se une a receptores tipo 2 (V2R) acoplados a la
proteina G, que se encuentran localizados en la region basolateral de las células
principales del tubo colector. (Fig.9-4)
Esta unién incrementa la actividad de la adenilciclasa y la formacion de AMPc la
subsiguiente fosforilacion, catalizada por una proteina quinasa A, de las subunidades
de las acuaporinas,(AQP2) que son canales que se encuentran almacenados en
endosomas dentro de la célula y que experimentan una rapida translocacién hacia la
superficie apical, aumentando de esta forma la permeabilidad al agua. Tanto los
receptores V,R como las AQP2 estan presente en el segmento conector.
Se ha podido determinar que existen receptores de tipo 1 para la ADH en la rama
ascendente gruesa del Asa de Henle, que causan una mayor reabsorcién de Na* hacia

mOsm] Capsula de /TCP 1D

Glomérulo Bovwman

S '

300

Figura 9.3



el intersticio medular,
favoreciendo la hiperosmolaridad
medular y la formaciéon de una

orina concentrada. Capilar Célula Tubular Luz
Por lo tanto en presencia de _.———.

Mecanismo de accion de la ADH

ADH a medida que el liquido |
tubular  desciende por las ATP
: . TN\R HO
porciones finales de la nefrona AQP2 — | — 2
: - i ADH - JllAc~ ool HO
hacia la papila se va produciendo RAC AMP/ “AQP2 — | . 2
O0smosis hacia el intersticio y el c Pipar2 — |« H-P
liquido tubular se va HO
concentrando hasta un valor
maximo de 1200 mOsm/l. Esta = -

reabsorcion de agua en

presencia de ADH es lo que Figura 9-4
provoca la salida de urea que se

concentra en el intersticio medular. Esta capacidad para modificar la concentracion de
la orina en presencia de ADH se pierde durante el desarrollo de la insuficiencia renal, en
esta etapa de la enfermedad, esta afectada la funcion de la rama ascendente de Henle
y por tanto la hiperosmolaridad medular, por lo que el paciente suele presentar orinas
muy abundantes pero es incapaz de concentrarla. Un fendmeno semejante puede
observarse en pacientes que utilizan diuréticos que actian a nivel de la porcién
ascendente del asa de Henle.

Como hemos sefalado la ADH es una neurosecrecion, que se produce a nivel de los
nacleos supraopticos (el 95%) y paraventriculares (5%). Los axones de estas neuronas
forman el tracto hipotalamo hipofisario, que alcanza la neurohipdfisis, donde se
almacena la hormona hasta su liberacién. (Fig. 9-5)

¢, Como se relaciona la liberacion de esta hormona con el control de la concentracion de
Na® en el LEC, permitiendo que su ingesta varie y su concentracion no se modifique?
Este mecanismo de control es lo suficientemente sensible de modo que pequeiias
oscilaciones de la concentracion de Na+ dentro de los valores normales modifican la
secrecion de ADH. ¢ Cuales son
los receptores y como detectan

superficie apical

Nucleo paraventricular

T - estas  modificaciones?  Es

Nucleo supradptico \ - _MNuclee  aceptada la presencia de

osmorreceptores también

Tracto / 3 llamados receptores osmosodio,

Npoteiamotipoantio g A cuerpo  |ocalizados en el hipotalamo
NG Y S g " mamilar .

Tallo hipofisario._ % S anterior que establecen

S L _ conexiones con los nucleos

Pars tuberalis { AR e supraépticos y

| paraventriculares, también en la
‘ "";ﬁ\i Neurohivdfisis regiép anterove_r)tral del tercer
Parsintemedia(—)"" ) ventriculo (region AV3V) se
@« '/ encuentra el nucleo preoptico

Figura 9-5 mediano que establece
conexiones con los NSO y NPV

Adenohipéfisis (
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y con los centros de control cardiovascular de la

médula oblongada. Las lesiones de esta region o su A mOsm/l B
estimulacién provocan significativos cambios en la 282

secrecion de ADH y otras variables relacionadas @

con el control del Na* y el volumen

Cuando la osmolaridad del LEC aumenta los H,0 Impulsos hacia
osmorreceptores pierden agua lo provoca su NED

L . . . Osmorreceptores
excitacion, se transmiten impulsos nerviosos a los
NSO y NPV, los que a su vez descargan potenciales Fi 9.6
de accién que alcanzan la neurohipéfisis a través Flgura 9=

del tracto hipotalamohipofisario provocando la liberacion de ADH hacia la
circulacién,(Fig. 9-6) la hormona se une a sus receptores en las porciones distales de la
nefrona, provocando un aumento de permeabilidad al agua y ésmosis hacia el intersticio
hipertonico medular  (reabsorcién) formandose una orina concentrada. El agua
recuperada disminuye la osmolaridad del LEC hasta su valor normal. (Fig. 9-7 A)

La Fig. 9-7 B ilustra el proceso inverso, observe que en la porcidbn ascendente de
Henle el liquido tubular se va diluyendo por la reabsorcion de solutos no acomparfada
de agua. Cuando la osmolaridad de los liquidos corporales desciende, penetra el agua
a los osmorreceptores, lo que tiene como resultado la disminucion de la secrecion de
ADH, en estas condiciones la porcion resultado la su inhibicion final de la nefrona es
impermeable al agua, por lo que el liquido tubular sigue perdiendo solutos y se diluye
mas eliminandose una orina diluida.
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"""3']'] 100 3l]l] /’ 3']'] 1 [ D
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£ Naty MO0« S ; g
H,0 Nacl< - £ H, NaCl
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Orina concentrada B Orina diluida

A
Figura 9-7

Es importante destacar que

1 Las modificaciones de la concentracion de la orina involucran la ADH.

1 La maxima capacidad para concentrar la orina en el hombre es de unas 4 veces
respecto al plasma (1200 mOsm/l), lo que explica por qué la ingestién de agua
de mar, cuya osmolaridad es de unos 2400 mOsm/l provoca rapida
deshidratacion, pues la eliminacién de las particulas ingeridas requiere del doble
del volumen de agua incorporado.
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1 En ausencia de ADH la orina puede diluirse hasta un minimo de 50 mOsm/l, lo
que representa una gran pérdida del exceso de agua para el organismo, que se
pone en juego en estados de hiperhidratacion.

1 La no produccién de ADH por el hipotdlamo provoca gran pérdida de agua,
estado conocido como diabetes insipida. La ausencia de receptores para la ADH
provoca diabetes insipida de origen renal.

¢, Como puede explicarse la liberacion de vasopresina (ADH) en pacientes hemorragicos
que no tienen modificacion alguna de la osmolaridad?

Existen conexiones entre los nucleos supradpticos y paraventriculares con los
receptores de presion del sistema cardiovascular, tanto los de baja presion como los
barorreceptores arteriales, las sefiales procedentes de estos receptores serian las
responsables de las modificaciones de la secrecion de ADH en situaciones de
disminucién del gasto cardiaco por hipovolemia. En esta situacién, aunque ambos
participan, son los barorreceptores localizados en las zonas de baja presion
(localizados en grandes venas, atrios y vasos pulmonares) los principales responsables
de la elevacion de la ADH, mediante un circuito que involucra una neurona inhibitoria
cuyas sefiales disminuyen al disminuir la volemia; también la angiotensina Il cuya
formacion se eleva en esta situacion, incrementa la secrecion de ADH. Esta secrecion
no osmoética de ADH provoca retencién de agua e hiponatremia. Los conocidos efectos
presores de la ADH son mediados por receptores V; que activan canales de Ca*?

¢, Qué papel juega la sed y cual es el mecanismo que la produce? La sed es el deseo
consciente de tomar agua, que se desencadena por activacion de un conjunto de
neuronas hipotaldmicas conocido como centro de la sed, situado muy cerca de los
osmorreceptores y cuya activacion e inhibiciébn se produce por el mismo mecanismo
osmoético con un umbral conocido de 2 mEqv/l, lo que quiere decir que cuando la
concentracion de Na* se eleva en esa cifra se desencadena la sed. Este mecanismo
nos permite controlar el ingreso de liquido, es importante destacar que ante esta
situaciéon el sujeto ingiere exactamente el agua necesaria para restablecer la
concentracion de Na+ y desaparece la sed, aun cuando el liquido ingerido sélo ha
alcanzado el estbmago y no ha sido absorbido aun. Esto se explica por la presencia de
receptores en la boca, la faringe y el propio estbmago. Este hecho reviste gran
importancia puesto que impide grandes oscilaciones de la osmolaridad de los liquidos
corporales y explica por qué la sed puede calmarse, al menos momentadneamente al
humedecer los labios.

Sin embargo, el mecanismo antes expuesto no explica por qué los pacientes
hemorragicos o con gasto cardiaco disminuido por otra causa presentan intensa sed,
sin modificacién alguna de la osmolaridad de los liquidos corporales. Este hecho se
debe a un segundo estimulo, muy potente que puede actuar sobre el centro de la sed:
la Angiotensina Il cuya formacién, como es conocido, se incrementa en los estados que
reducen el flujo sanguineo renal, como la hipovolemia.

La Fig. 9-8 resume los mecanismos de control de la osmolaridad a partir de la accion
de la ADH y la sed hasta aqui analizados. Es importante destacar que regulacion de la
concentracion de Na+ (osmolaridad del LEC) se produce regulando no al propio ion,
sino al volumen en que esta disuelto, es decir, este es un caso en que la regulacion de
la concentracién se produce regulando al solvente y no al soluto como suele ocurrir con
la mayoria de las sustancias.
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La figura incluye ademas las modificaciones de la secrecion de ADH y la sed
relacionadas con modificaciones hemodinamicas cuya importancia ya ha sido estudiada
en relacion con la fisiologia cardiovascular.
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Regulacién de la concentracion de K*

De modo semejante a lo analizado respecto a la concentracién de Na®, la ingestion de
K" puede variar ampliamente sin que se afecte significativamente su concentracion
plasmatica. A diferencia del Na*, el K" es un cation predominantemente intracelular
manteniéndose su concentracién plasmatica entre 3 y 5 mEqv/l en el sujeto sano. Esta
distribucion implica dificultades para su control, a lo que se suma que en diversas
situaciones se producen desplazamientos de este i6n hacia el interior o exterior celular
lo que se manifiesta por una hipo o hiperpotasemia sin que existan modificaciones
reales de la cantidad total de K* en el organismo. La elevacion de esta concentracion en
el LEC provoca despolarizacion de las membranas celulares y afecta la funcién de los
tejidos excitables pudiendo llegar a causar la muerte. En condiciones normales el
ingreso de este i6n al organismo es de unos 100 mEqv/dia, que son excretados

mayormente en la orina (mas del 90%) y el

[I{'] restante (5-10%) en las heces fecales. El
Bloqueado mantenimiento de la concentracion normal

L sistema cuando aumenta el ingreso de K* implica

mEqv1 aldosterona g P

entonces que estd aumentando su

excrecién por la orina (Fig. 9-9).

En la figura se muestra ademas que

41 Normal cuando se bloquea el sistema aldosterona,
/ pequefias variaciones de la ingesta de este

ibn provocan grandes variaciones de su

ingesta ‘ concentracion plasmética. ¢ Queé

creciente de K* participacion tienen las estructuras de la

mEeqy/ dia nefrona en la correspondencia entre

Figura 9.9 ingreso de potasio y su excrecion? ¢Ddénde

y coOmo actua la aldosterona?
El K* se filtra libremente y sufre reabsorcion en TCP y porcién gruesa del asa de Henle,
esta reabsorcion es un porciento aproximadamente constante del potasio filtrado, es
decir no participa en la regulacién de la excrecion de potasio por la orina. A nivel de las
porciones finales de los tabulos distales y colectores corticales, en estas porciones se
produce reabsorcion o secrecién de K™ en dependencia de los niveles del i6n en el
organismo. Légicamente cuando la

concentracion de K' es elevada se Célula principal
produce secrecion por las ceélulas — LEC Luz
principales, que puede ser muy intensa; — Tubular

por el contrario en estados de deplecién
del idn, a este nivel también se reabsorbe Ng
potasio, probablemente por un I + TE a +
mecanismo de contratransporte K*-H" de . K
modo se su excrecién resulta minima.
Aungue ambos procesos pueden ocurrir, cﬁar
la secrecion de K+ por las células peritubular
principales es el mecanismo fundamental

que participa en la regulacion de la Fiaura 9-10
excrecion de potasio. (Fig. 9-10). g

-Ff0mv
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Esta secrecion puede aumentar como consecuencia de:
1 Aumento de K+ en el LEC: efecto directo por aumento de la actividad de la
bomba Na*-K" y disminucion del reflujo a través de la membrana basolateral.
Aumento de la secrecion de aldosterona
Aumento del flujo de liquido tubular (porque aumenta el gradiente entre el interior
celular y la luz, favoreciendo la salida).
{1 La secrecion suele disminuir en estados de acidosis.
La aldosterona proporciona un poderoso mecanismo de incremento de la secrecion de
potasio, esta hormona, de naturaleza esteroide, se une a un receptor especifico en el
citoplasma de las células principales, penetra al nucleo y favorece la formacion del ARN
mensajero de las proteinas que participan en el transporte activo (ATPasa de la
membrana basolateral), también favorece la permeabilidad idnica en la membrana
luminar.
Este efecto sobre la secrecion tubular aunque intenso, no representa un mecanismo de
control, a menos que exista un mecanismo de retroalimentacion que regule la secrecién
de aldosterona en dependencia de la concentracion de K*. Este mecanismo se ejerce
por accién directa de la aldosterona sobre la capa glomerular de la corteza suprarrenal:
una elevacion de la concentracion de K* en plasma es

T
T

un fuerte estimulo para la secrecion de aldosterona, la P‘"me;‘.t,o ‘:Ie '§+
hormona aumenta la actividad de la bomba Na*-K* de Jbl o)

la membrana basolateral de la células principales de l

los tUbulos distal ulterior y colector, provocando Aumento de
reabsorcion de Na* y agua y bombeando K™ al interior 1a [K']y1asmal ™
celular, que sale a la luz tubular (secrecion) 1l
aumentando por tanto su excrecion por la orina, el Aumenta Ia
aumento de las pérdidas de K" reduce su secrecion de
concentracion en plasma con lo que disminuye la Eldostenon
secrecion de aldosterona. Este fuerte mecanismo de 1

Aumento de la

retroalimentacion negativa es capaz de incrementar it
secrecion en TD

unas 10 veces la concentracion de aldosterona. En el

k ’ ) y colector
mismo sentido actia el efecto directo de la
concentracion de K' sobre la secrecion tubular, de 1
modo que la concentracion de este iGn se mantiene Aumento de la
estrechamente regulada aunque se modifique su Llimi“aciﬁﬂ de K

ingestion. La Fig. 9-11 ilustra la secuencia de este
mecanismo de retroalimentacion negativa. -
J Figura 9-11

Regulacion de Otros iones:

El rindn participa en la regulacion de la calcemia, por intermedio de la accion de la
paratohormona que provoca en el rifién aumento de la reabsorcién de Ca®' vy
disminucion de la reabsorcion de fosfatos. La regulacion de estos iones se aborda en el
capitulo correspondiente a las hormonas paratoroideas.

La regulacion de la excrecién de Na* esta estrechamente ligada a la regulacion del
volumen de liquido extracelular y la presion arterial y ha sido abordada en capitulo
correspondiente a esos aspectos.

11¢



En el caso particular del H" y el HCO3, la regulacién de estos iones en los liquidos
corporales forma parte de la regulacion del equilibrio acido base y serd objeto de
analisis en el proximo capitulo.

La regulacion de los aniones como su transporte en general es secundaria a la de los
cationes.

Un andlisis de conjunto de los aspectos revisados en el presente capitulo nos permite
interpretar el papel del rifidn en el control de la constancia en la composicion ionica del
medio interno, actuando muchas veces como 6rgano diana de diferentes hormonas. Es
el caso particular de la concentracion de Na* mediante la modificacion del agua en que
se disuelve, formando una orina concentrada o diluida en dependencia de los niveles
de ADH. Los componentes estructurales de la nefrona y su disposicion en el
parénquima renal, resultan un componente indispensable en estos mecanismos. En
cuanto a la concentracion de K+, su regulacion se logra modificando su secrecion y
excrecion basicamente por intermedio de la aldosterona.
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CAPITULO 10. REGULACION DE EQUILIBRIO ACIDO-BASE.

Autor: Luisa Ma. Castillo Guerrero

La regulacién del equilibrio 4cido base es la regulacion del pH de los liquidos
corporales mediante la regulacion del pH arterial. Las desviaciones de esta constante
homeostatica en cualquiera de los dos sentidos afectan el metabolismo celular y
pueden provocar graves trastornos que ponen en riesgo la vida del paciente. ¢ Por qué?
¢ Qué es el pH y qué mecanismos mantienen su constancia en condiciones normales?
¢Por qué un paciente diabético descompensado presenta trastornos de la conciencia,
que pueden llegar hasta el coma? ¢Por qué la concentracion de HCO3; en plasma
disminuye en la medida que se agrava su trastorno? ¢Por qué en ese estado el CO;
esta disminuido en sangre arterial en tanto que la ventilacion estd incrementada?
¢,Como se explica la presencia de abundantes sales de amonio en la orina de este
paciente y cudl es su importancia? ¢ Cuales de las modificaciones antes mencionadas
son expresion del trastorno del equilibrio acido-base que presenta el paciente y cuéles
son expresion de la puesta en marcha de los mecanismos reguladores? Todas esas
interrogantes encontraran respuesta en el desarrollo del presente capitulo.

Conceptos generales:

Nuestro metabolismo produce diariamente un exceso de &acidos por encima de la
produccion de bases, resulta comprensible entonces que la acumulacién de acidos
inhibe las reacciones metabdlicas, esta depresion de la actividad metabdlica a nivel del
SNC explica el deterioro del estado de conciencia y el coma que puede desarrollarse
en estos casos. Por el contrario, la disminucion de la concentracion de H* provoca
aumento de la actividad y excitabilidad neuronal y puede desencadenar estados
convulsivos. La concentracion de H* en sangre arterial es de 40 nEqv/l es decir 0,00004
mEqVv/l, estos valores tan pequefios resultan de dificii manejo, por lo que suele
expresarse la concentracion de H* en forma de su i log, es decir se expresa como pH =
i log [H"]. Esta forma de expresar la concentracion de H*, implica que un incremento de
dicha concentracion se corresponde con una disminucién del pH y a la inversa, una
disminucién de esta concentracion equivale a un aumento pH. Dada la concentracion de
H* en sangre arterial, el pH normal es de 7,4, con un estrecho rango de variabilidad
normal de + 0,05.

La Fig. 10-1 ilustra las fuentes de acidos que ingresan a nuestro organismo, que
pueden porvenir de la dieta, pero en buena medida corresponden a la produccion
metabdlica. EI mantenimiento dentro de cifras normales de esta variable resulta mas
complejo que la eliminacién de una cantidad similar por via renal, como ocurre con
otros iones analizados en el capitulo anterior, puesto que en este caso se involucran la
respiracion, la presencia de un conjunto de sustancias amortiguadoras en los liquidos
corporales tanto intra como extracelulares y la propia funcion de la nefrona.

Acidosis #=—— pH=74% 005 = Alcalosis
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Sangre Arterial
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Acidos no volatiles: pH=74 o
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Sulfatos

Organicos: L sctico
cetoacidos

+ Acido volatil: 002

Figura 10-1

En el desarrollo del presente capitulo analizaremos como se interrelacionan estos
mecanismos en el control del pH de los liquidos corporales. Para todos los andlisis
consideraremos como 4cido a toda sustancia que cede H* al medio y base toda
sustancia que es capaz de captar H.

Los mecanismos que regulan el equilibrio acido base en el organismo son tres:

1 Regulacion quimica, dada por la presencia en los liquidos corporales de sustancias
amortiguadoras o buffer, que pueden captar o ceder protones y que por tanto
impiden variaciones drasticas del pH de la solucion en que estan presentes.

1 Regulacion respiratoria, dada por las modificaciones de la ventilacion inducidas por
los cambios del pH arterial y los efectos sobre el pH de las correspondientes
modificaciones del CO,.

1 Regulacion renal dada por la capacidad del rifion para formar una orina alcalina, rica
en HCO3 en los estados de alcalosis 0 una orina acida, sin eliminacién de iones
HCOj3 e incluso formando nuevos durante una acidosis.

Estos mecanismos responden inmediatamente ante un cambio en la concentracion de

H* del medio, sin embargo, de modo semejante a lo que ocurre con los mecanismos

reguladores de la presién arterial difieren el tiempo en que se desarrolla la respuesta y

en su capacidad para acercar el pH arterial, que es la variable regulada, a su valor

normal. El andlisis de cada uno de estos mecanismos y sus interacciones nos permitira

comprender las modificaciones observadas en el paciente diabético descompensado y

su significacion.

Regulacion Quimica: Como hemos sefialado en nuestros liquidos corporales existen
sustancias que son buffer o amortiguadores acido base, ¢Qué es un amortiguador
acido-base? Es una mezcla de un acido débil y su sal:

AH = A +H”

Acido débil  sal
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Si la concentracion de H* del medio disminuye, el acido cede protones al medio,
impidiendo que el pH se eleve significativamente, lo inverso ocurre cuando la
concentracion de H* se eleva, la sal se combina con el H" impidiendo que el pH
descienda marcadamente. Las proteinas tienen caracter anfotero, pues muchos de los
residuos de aminoécidos, (no comprometidos en el enlace peptidico) se comportan
como acidos deébiles y por tanto pueden captar o ceder protones al medio en
dependencia del pH del mismo.

Existe una ecuacion, derivada matematicamente de la constante de disociacion
del &cido débil, que permite calcular el pH de la solucién en que se encuentra
una determinada mezcla tampdn, esa ecuacion es la Ecuacion de Henderson

Hasselbach: pH = pk +log [Baze]

[Acido]
Donde Pk = -log K K =constante de disodacion

Existen factores que determinan el poder amortiguador de una mezcla tampén, en
primer lugar, su concentracion en el sistema, si la concentracion es baja, l6gicamente el
poder amortiguador lo es también y viceversa. El otro factor estd dado por las
concentraciones relativas de los dos componentes, puesto que si un determinado
sistema amortiguador se encuentra predominantemente en una de las dos formas, por
ejemplo la &cida, podra amortiguar muy bien un aumento de pH, pero tendra poco poder
para amortiguar un descenso del pH. La condicion ideal seria cuando ambos
componentes se encuentren en las mismas proporciones. Si observamos la ecuacién
anterior, esa condicion se cumple cuando el pH del medio es igual al pK del acido débil.
Por tanto mientras mas cerca se encuentra el pH del medio del pK de un sistema
amortiguador mayor poder amortiguador tendré el sistema.

¢, Cudles son los sistemas amortiguadores de nuestros liquidos corporales? Son tres, el
de bicarbonato- acido carbénico, el de fosfato basico y acido y el de proteinas, cada
uno difiere en concentracion en los distintos compartimientos liquidos y en su pK.

El sistema bicarbonato - acido carbdnico, tiene un pK de 6,1, su concentracién no es
elevada en LEC y es menor aun en el LIC. El acido carbonico es extremadamente
inestable, por lo que se descompone rapidamente en didxido de carbono y agua:

COa+ qu% Hiﬂﬂa%—HEDE_"' H* pH=E.1

El sistema amortiguador de fosfato, es un sistema predominantemente intracelular y es
también abundante en el liquido tubular renal, puesto que se filtra libremente, pero es
pobremente reabsorbido:

NaH,P O €— NafFO, +H' pK =68



El sistema amortiguador de proteinas tiene una elevada concentracion en el liquido
intracelular y en el plasma, estd también presente en el liquido intersticial. Un caso
particular por su abundancia de este sistema amortiguador es la hemoglobina,
contenida en los glébulos rojos. Aunque en general la entrada de H* a la célula se
produce lentamente y demora varias horas. Las proteinas del LEC reaccionan de
inmediato:

HProt £—2rprat + HY pK=T7,1

Si comparamos los tres sistemas amortiguadores, resulta evidente que el sistema de
proteinas es el de mayor poder amortiguador, tanto por su concentracion en los liquidos
corporales, como por el hecho de que el pH de la sangre arterial estd muy cerca de su
pK. Sin embargo, este sistema no es el mas importante en el organismo, esta condicion
le corresponde al sistema del bicarbonato, debido a que sus componentes resultan
regulados uno por el sistema respiratorio y el otro por el riidn como veremos mas
adelante. Observe que todos estos sistemas tienen un elemento comdn que es el H*
este hecho se conoce como principio isohidrico, dicho principio puede expresarse en
funcién de las constantes de disociacion de los distintos sistemas o en la forma que
proponemos a continuacion y que resulta conveniente para el andlisis de las
desviaciones que ocurren en las distintas situaciones.

Al modificarse cualquiera de los componentes, se produce una desviacion de la
reaccion en el sentido de disminucién del cambio ocurrido, es decir en él se cumple la
Ley de accion de masas o Principio de Lechatelier Brown.

Principio Isohidrico

COa+ HaOa o O3 e HC O3 + Y+ Frc-'t_.l’ﬁ. HProt
* NaHPC,

NaH,P O,

En un paciente diabético descompensado, el déficit de insulina impide la utilizacién de
la glucosa como fuente de energia, por lo que se incrementa la betaoxidacion de los
acidos grasos que tiene como consecuencia la acumulacion de cetoacidos, lo que
equivale a decir que aumentan las concentraciones de H" o lo que es lo mismo,
disminuye el pH, esta situacion, en que se acumulan &acidos no volatiles se conoce
como acidosis metabdlica. El aumento del H" hace que las reacciones se desvien en el
sentido de su combinacién con las bases débiles, por lo que disminuyen las bases y
aumentan las formas acidas de los sistemas amortiguadores, esto nos explica por qué
esta disminuida la concentracion de bicarbonato en este paciente, en la medida que se
acumulan cetoacidos, se consume mas bicarbonato y su concentracion disminuye mas
en el plasma, aunque no llega a desaparecer, en primer lugar porgue quimicamente es
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imposible y en segundo porgue el sistema renal participa en la regulacion de este anién
como veremos mas adelante.

COz+ HaD e H,LC Oz %HED;’JHu Fr«:rJ:'.i’ﬁ HPFrot

——  + NaHPD) —

l

NEHEF 04

Contrariamente a lo que cabria esperar, el CO, en este paciente no se encuentra
aumentado, sino por el contrario, esta disminuido. ¢ Por qué?

Para dar respuesta a esta interrogante debemos analizar la regulacion respiratoria del
equilibrio 4cido base

Regulacion respiratoria:

Como puede observarse en la Fig. 10-2, la Ventilacic
. ., entilacién
disminucion del pH provoca un aumento normalx :
de la ventilacion, este efecto se produce 9 '
mayormente a través de los cuerpos
carotideos y aorticos, puesto que la
barrera  hematoencefédlica es  poco
permeable a los iones H*. La modificacion
de la actividad del centro respiratorio a
través del quimiorreceptor central, sélo
puede producirse cuando la concentraciéon
de H" en sangre esté muy incrementada.
Inversamente, un aumento del pH,
provoca un inhibicion del centro
respiratorio y por tanto una disminucion de Figura 10-2
la ventilacion.
¢Por qué esta modificacion de la ventilacion constituye un mecanismo de control del
equilibrio 4cido-base? Si aplicamos la Ec. de H. Hasselbach al tampon bicarbonato,
tendremos que:

Q = W h T~ ®

[HCOo:]
pH = pK +log —[Base] pH = 6,1 +log —3—

[Acide] 0,03 Feo,

La constante 0,03 es el coeficiente de solubilidad del CO, en agua a 37 grados
cent2grados, ( U) aparece por |l a sustituci
debido a su inestabilidad, por el CO, disuelto. El CO, representa el componente acido
del tampdn bicarbonato, al incrementarse la ventilacién se produce una aumento de la
eliminacion de dioxido de carbono y por tanto un incremento del pH, que se acerca a
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valores normales. La Fig.10-3 ilustra este mecanismo. La regulacion respiratoria se
conoce como la regulacién mecénica, por cuanto se produce mediante modificaciones
de la ventilacién, este mecanismo, si bien sélo acerca el pH a su valor normal (hasta
alrededor de un 75%), actia rapidamente y protege al organismo de cambios muy
intensos del pH, dando tiempo al desarrollo de los mecanismos renales. Resulta
evidente entonces por qué un paciente en estado de acidosis metabodlica, como el
paciente diabético descompensado,
presenta un incremento de la ventilacion y
un descenso de la presion parcial de CO; en
sangre arterial, esta Gltima como expresion
de la regulacion respiratoria.
Una consecuencia importante de las
relaciones antes analizadas entre el pH y la
Pco, es que en pacientes con trastornos
ventilatorios, que cursan con retencion de
CO, se produce un estado de acidosis
respiratoria. En esta situacion légicamente el
sistema respiratorio no participa en la
regulacion por cuanto es el generador del
trastorno; los estados de hiperventilacion se
Figura 19.-3 caracterizan por una disminucién de la PCo,,
por lo que se produce entonces una alcalosis
respiratoria.

Regulacion renal

¢ Qué participacion tiene el rifion en el control de la concentracion de H™? ¢Por qué
aparecen sales de amonio en la orina del paciente diabético descompensado? ¢ Por
gué se dice que el rifién regula el componente basico del tampon bicarbonato?

A través de la membrana glomerular se filtran tanto el H* que esté libre en plasma como
el HCOg', el primero como conocemos es muy poco, puesto que la concentracidén en
plasma es de 0,00004 mEqv/l. El bicarbonato filtrado no puede ser reabsorbido
directamente, porque las membranas de las células tubulares no son permeables, ni
existe ningln mecanismo de transporte activo que garantice su recuperacion. La
pérdida del HCOg  filtrado llevaria a un estado de acidosis. La recuperacion de esta
sustancia se produce previa conversion en CO, en el liquido tubular y posterior
reconversion en HCO3™ que pasa al LEC y a los capilares peritubulares. Normalmente el
85% de la carga tubular de bicarbonato, se reabsorbe en el tubulo proximal, alrededor
de un 10% en la rama ascendente gruesa del asa de Henle y el resto en el tubo
colector, normalmente la orina practicamente no contiene bicarbonato. En estados de
acidosis el liquido tubular practicamente no contienen bicarbonato cuando abandona el
tubulo proximal.

La Fig. 10-4 ilustra el mecanismo: La presencia de la enzima anhidrasa carbdnica en el
citoplasma y en el borde en cepillo de las células tubulares permite la rapida reaccion
del CO; con el agua para formar acido carbonico, que rapidamente se descompone en
iones bicarbonato que difunden al LEC y a la sangre e hidrogeniones que son
secretados activamente hacia la luz tubular, por un contratransporte con el Na".
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En la luz tubular el H" secretado
reacciona con el HCOj filtrado, de
modo que se forma acido carbonico,
gue se descompone en CO, y agua. El
CO; penetra en la célula tubular y sigue
el proceso antes mencionado.

Observe que:
1 La reabsorcion de bicarbonato
depende de su titulacién con el
H*. Por cada Na' reabsorbido se
secreta un H* y se reabsorbe un

HCO3

1 La recuperacion del bicarbonato
filtrado no introduce
modificaciones del equilibrio
acido-base.

Recuperacion del HCO_ filtracdo

3
Luz
g LEC Tubular
[ ] Hco.
[ g -TOmV Nt F S
K 8T8, H*«
wHeo™ “THCOL+ H*
HCO] H;]z H’*’TO“
P Tac €O+ H0
€021 €O —~co,+ H0
—

Capilar
peritubular

Figura 10-4

1 La fuente a partir de la cual se forma el H* es el CO, de los

liquidos corporales.

Es importante tener siempre en cuenta la correspondencia entre Carga tubular
(CT) de HCO3 y Cantidad Secretada (CS) de H".

Sila CT Hcos > CS H' se produce titulacion incompleta a favor del HCO3™ y éste
se perdera por la orina. Esta es la regulacion que ocurre en estados de alcalosis.

Sila CT HCO3 < CS H' la titulacion es a favor del H" y todo el bicarbonato sera

reabsorbido, quedando un
exceso de H* en la luz tubular.
Esto es lo que ocurre en los
estados de acidosis, y explica la
ausencia total de bicarbonato en
la orina del paciente diabético
en acidosis.

¢Qué ocurre con el H" secretado en

exceso por encima del HCO3? ¢Por

gué aparecen sales de amonio en la

orina?

La Fig. 10-5 ilustra la respuesta a esas

preguntas:

El H* secretado en exceso por encima
del bicarbonato filtrado reacciona con
los amortiguadores de la luz tubular,
esos amortiguadores son dos, el
tampon fosfato que tiene mayor poder
amortiguador en los liquidos tubulares
porque se concentra en el liquido
tubular y porque el pH del liquido

Luz
pUE LEC Tubular

NaJ-IPD"
[ Na* -0 my Na*
CBEN e/

“— HCcOo "1 HCO_ + H*
: 13 NaHPo,
HEO,
P Ac l
002-—l- coz—-_.,cozl Hzo
—
oy Tubo Colector
Na"
K B8, H*
oo
o, NH NH_
R i N,

Capilar
peritubular

Figura 10-5
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tubular es acido y se acerca mas al pK de este sistema. El H* unido a fosfato determina
la acidez titulable de la orina, junto a las pequefisimas cantidades de H+ provenientes
de la filtracion.

El otro sistema amortiguador de la luz tubular es el sistema amoniaco-amonio, formado
en las células tubulares a partir de la glutamina, por accion de la enzima glutaminasa
dependiente de fosfato que libera NH*; éste es secretado a la luz tubular mediante el
cotransporte con el Na'. En la rama gruesa ascendente de Henle el NH'; es
reabsorbido activamente acumuldndose en el intersticio medular para secretarse
pasivamente en forma de NH3 en la nefrona distal, es decir en tabulo distal y colector,
donde reacciona con el H" en exceso. Es necesario sefialar que aunque practicamente
todas las células epiteliales del rifion pueden formar amonio, la Unica formacion que es
regulada, es decir, que varia en los estados de acidosis es la que ocurre en los
segmentos S; y S, del tdbulo proximal, esta secrecién responde del 70-80% del
amoniaco formado en la acidosis metabdlica.

Estos sistemas amortiguadores impiden que el pH en la luz tubular descienda
marcadamente, son muy importantes puesto que el pH 4,5 es el gradiente maximo
contra el cual puede bombear el transporte activo Na*-H*, por tanto 4,5 es el limite
inferior del pH en la orina. Todos los mecanismos que amortiguan H* en la luz tubular
permiten que se mantenga su secrecion y eliminacion por la orina.

Observe que en ambos casos:

Una vez que se ha reabsorbido el HCOj3 filtrado, cada H* secretado representa un
nuevo i6n HCO3™ que pasa a los liquidos corporales.

El H* secretado proviene en todos los casos del CO, de los liquidos corporales, por lo
que las modificaciones de la Pco, modificaran la CS H*

La presencia de sales de amonio en la orina se explica por el mecanismo antes
expuesto. Existen ademas, otras vias metabdlicas de descomposicién de la glutamina
que liberan NH*; y glutamato, pero su papel en la regulaciéon de la acidosis es mucho
menor, el glutamato producido en las células tubulares, a través de pasos sucesivos,
gue implican su completa descomposicion a nivel mitocondrial hasta CO, y H,O puede
aportar dos nuevos aniones de HCOj3 a los liquidos corporales. La Fig. 10-6 ilustra los
resultados finales del proceso de descomposicion. Observe que estos iones amonio no
ejercen la funcién de tampdn en la luz tubular, pero este proceso de descomposicién
completa de la glutamina puede

aportar dos nuevos iones - LE[ Luz
bicarbonato a los liquidos Tubular
corp(_)rales. Las enzimas que h[_mf -0 my
catalizan la descomposicion de la K £TE
glutamina son activadas por el Glutamina
descenso del pH en los liquidos

. Rt T o +
corporales. Este  mecanismo == HCO, “T"2HCO; +2NH, Na'
responde de aproximadamente la NH, NH; CI’
mitad de los acidos excretados —, l
en la orina y del nuevo Capilar Descomposicion
bicarbonato formado en Peritubular completa de la

glutamina

condiciones de acidosis. Es el
mecanismo fundamental en los Figura 10-6
estados sostenidos de acidosis.
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Un mecanismo adicional se produce
en las células intercalares de la
porcion distal de la nefrona, que es

Células Intercalares

la secrecion por transporte activo ~ LEC TII_.ILIIJf.Ilar
primario de H* (bomba de H"), esta "

secrecion contribuye a la [

acidificacion de la orina y como en cr-

el resto de los segmentos tubulares,
el H" secretado proviene del CO;
que se convierte en nuevas
moléculas de bicarbonato que pasa
a los liquidos corporales en
condiciones de acidosis. ElI H*
secretado reacciona igualmente con
los amortiguadores de la luz tubular,
especialmente con el NH3 que se
secreta a este nivel, proveniente del

-— H(:liil'=

a——
Capilar
peritubular

Figura 10-7

Cj—----Hc?'; H*
HEO,

1ac

P.
6021 CO;1~co,+ HO

intersticio medular. (Fig. 10-7)

Resumiendo los aspectos relacionados con la regulacion renal:
En condiciones de acidosis:

T
T

T

Todo el bicarbonato es reabsorbido.

Se secreta un exceso de H* que reacciona con los amortiguadores de la luz
tubular: fosfato y amoniaco.

Cada H® secretado en exceso representa un nuevo HCOs; que pasa a
los liquidos corporales.

La actividad de la glutaminasa dependiente de fosfato del tabulo proximal es
la via fundamental de formacién de sales de amonio y la Unica que es se
modifica por descensos del pH.

La descomposicion completa de la glutamina, puede aportar nuevo
bicarbonato que va a los liquidos corporales.

La fuente a partir de la que se forma el H" secretado es siempre el CO, por lo
que la CSH' se modifica de acuerdo a los niveles de Pco, en los liquidos
corporales.

En todos los estados de acidosis la orina es acida, esto no se cumple
solamente cuando el origen del trastorno esta en la funcién de los tubulos
renales. Un ejemplo es la inhibicién farmacoldgica de la anhidrasa carbonica,
que deprime la secrecion de H* con la consecuente pérdida del HCO3 por la
orina, lo que causa una acidosis metabdlica, pero las orinas son alcalinas.

En condiciones de alcalosis tanto respiratoria como metabdlica: la cantidad
secretada de H* serd menor que la CT HCO3 , por lo que la orina seréa alcalina
por la presencia de bicarbonato.

Esta pérdida de bicarbonato por la orina contribuye a la regulacién del estado
de alcalosis.
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1 Cuando el pH se eleva no se activa la glutaminasa, por lo que no se
descompone la glutamina y no hay presencia de sales de amonio en la orina.
1 Se elimina fosfato alcalino por la orina.

El mecanismo renal, como en otros casos de respuestas reguladoras de este sistema,
actla lentamente, pero es capaz de compensar la desviacion del equilibrio acido base y
puede hacer que el pH se encuentre dentro de cifras normales.

Si retomamos nuestro paciente diabético descompensado, es evidente que esta en un
estado de acidosis metabdlica:

T

T
T

M

El exceso de acidos no volatiles reacciona con el bicarbonato, como parte de la
regulaciéon quimica por lo que se consume, eso explica que el HCO3 en plasma
esté disminuido, al igual que las formas basicas del resto de los sistemas
amortiguadores.

La disminucién del pH mantiene excitado el centro respiratorio, por lo que esta
incrementada la ventilacion y disminuida la PCO,

A nivel renal ocurriran las modificaciones correspondientes con un estado de
acidosis (antes sefialadas), la CT HCO3 < CSH" pero en este caso ambas estaran
disminuidas respecto al sujeto normal, la primera por su consumo y la segunda
por el descenso de la presion parcial de CO»

La gasometria de este paciente mostrara: pH 7 disminuido; PCO, - disminuida;

HCOj3 en plasma - disminuido.

En la practica médica, una forma de evaluar la magnitud del estado de acidosis
metabdlica es la determinacion de la brecha aniénica (anion gap). ¢Qué es la brecha
aniénica? No existe tal brecha en realidad, sino que es un recurso para el
diagnéstico: en la practica médica cotidiana se determinan algunos compuestos
ibnicos y otros no, pero siempre se cumple que en los liquidos corporales existe
electroneutralidad, por tanto la suma de los cationes es igual a la suma de los

aniones; en el liquido extracelular los iones de Na®
seran la misma cantidad que los aniones presentes,
de los cuales so6lo suelen determinarse CI'y HCOg3'.
Normalmente la suma de estos dos es menor que la
concentracion de Na', esa diferencia es el anion

Anion gap

(brecha anidnica)

12+ 2 meqvil

gap, que normalmente es de unos 12 mEqv/l y gap
corresponde a otros acidos no volatiles. En estados

de acidosis metabolica como el que hemos "HCO,
analizado se incrementan otros acidos no volatiles + 24
(que no suelen medirse) y el bicarbonato disminuye, Na

por lo que en esta situacion la brecha anionica esta 140
incrementada y lo estara mas en la medida que la cl
acidosis sea mas severa. (Fig.10-8). Esto es muy 104
importante puesto que la medicion del pH no

expresa completamente situacion metabolica del

paciente, ya que los mecanismos reguladores estan
constantemente modificando esta variable. ¢Qué
otras situaciones pueden dar lugar a estados de
acidosis metabdlica?

Figura 10-8
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Puede producirse acidosis metabdlica por pérdida de HCO3, como ocurre en los
cuadros diarreicos o por vomitos de contenido intestinal.

En los estados en que se produce acidosis por pérdida de bicarbonato, (diarreas,
por ej.) se produce una elevacion de la concentracion de cloruro, de modo que se
mantiene la electroneutralidad del LEC, se identifican como acidosis
hiperclorémicas. La Fig.10-8 representa la brecha anionica en condiciones
normales. El metabolismo anaerobico da lugar a produccion de acido lactico y por
tanto a acidosis metabdlica.

¢,Cual es la diferencia con una acidosis respiratoria?

En la acidosis respiratoria el problema primario es una hipoventilacion que puede
tener diversos origenes y provoca una acumulacion de CO,, por lo tanto, la
regulacion quimica da lugar a un incremento del HCOj3'y del H+ que es captado por
los otros sistemas amortiguadores:

TEO=+ M0 WL O £— HE 05T s Prot e HProt

NEHEF I:I-'l

A nivel renal ocurren los procesos correspondientes a una acidosis pero en este caso

aungue también se cumple que CT HCO3 < CSH', ambas estan aumentadas respecto al
sujeto normal. El riién formard intensamente nuevo HCOj3; que contribuye a la
compensacion de la elevada presion de CO;

Los estados de alcalosis respiratoria se deben a estados de hiperventilacién que
determinan un descenso de PCO,, como ocurre en la altura, estados de ansiedad, etc.
En esta situacion, la regulacién quimica determina un descenso del HCOg3', a pesar de
lo cual el rifion formara una orina alcalina puesto que CT HCO3 > CSH", pero ambas
estardn disminuidas respecto al sujeto normal, una producto de la compensacién
guimica y la otra debido a la disminucion del CO, que caracteriza esta situacion.

Los estados de alcalosis metabdlica son menos frecuentes en la practica meédica,
pueden ser consecuencia de ingestion de bases (bicarbonato, por ejemplo), vomitos de
contenido gastrico, etc. En estas situaciones el HCO3; en plasma esta elevado como
consecuencia del déficit de H™; el aumento del pH deprime el centro respiratorio, por lo
que la Pco, estara elevada y a nivel renal se formara una orina alcalina puesto que CT
HCO3 > CSH® aunque ambas variables estaran aumentadas en _comparacién con el
sujeto normal.

Finalmente es necesario tener en cuenta que en la practica médica se observan con
frecuencia pacientes con trastornos de mayor complejidad, en los que se mezclan
desviaciones de origen metabdlico y respiratorio, lo que hace mucho mas complejo el
manejo del paciente. Su analisis escapa de los objetivos del presente capitulo.

12t



Resumiendo los aspectos abordados podemos destacar que el pH arterial se mantiene
normalmente dentro de un muy estrecho margen de variaciones. Diversas situaciones
pueden provocar trastornos del equilibrio acido-base que pueden poner en riesgo la
vida del paciente.

En los trastornos de origen metabdlico la causa primaria es un aumento o disminucion
de la concentracién de H* y en su compensacion participan todos los mecanismos
reguladores: la regulacion quimica cumpliendo la Ley de Accién de masas, la regulacion
respiratoria modificando la ventilacion y la PCO, como consecuencia de la modificacion
del pH arterial y la regulacion renal formando una orina que corresponde con la
desviacion acido- base que sufre el paciente siempre que la causa no sea de origen
renal.

En los trastornos de origen respiratorio la causa primaria es una modificacion de la
PCO, que es necesario tener en cuenta al analizar la compensacién quimica, el sistema
renal igualmente forma una orina que corresponde con la desviacién que sufre el
paciente y el sistema respiratorio no participa a menos que desaparezca la causa que
originé el trastorno de la ventilacion.

El presente capitulo aborda los mecanismos de regulacion y su papel en situaciones
tipicas, utilizadas como modelos, sin embargo en la practica médica es frecuente la
ocurrencia de trastornos combinados, en que concomitan en un mismo paciente dos
tipos de desviaciones, por ejemplo una acidosis respiratoria y metabdlica, la
identificacion de esos trastornos, la interpretacion de las modificaciones de las variables
implicadas y el tratamiento de estos pacientes seré objeto de estudio en el ciclo clinico.
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Capitulo 11. Vias Urinarias. Miccion.

Autores: Desiderio espinosa Quiroz, Dailet Milan Companioni, Sandra Buliés de Armas, Luisa
M. Castillo Guerrero

Introduccion

Como puede comprenderse del estudio de los capitulos anteriores, la orina formada
como resultado de los procesos que ocurren a nivel de los corpusculos renales y el
sistema tubular renal alcanza la papila a través de los tubos colectores, que recogen el
liquido tubular procedente de numerosas nefronas y desembocan a través los
conductos vy orificios papilares en los calices menores; éstos confluyen para formar los
calices mayores y finalmente la pelvis renal, que se continda con el uréter. Estas
estructuras, aunque ubicadas dentro del rifion son consideradas el inicio de las vias
urinarias o excretoras y se definen en numerosos textos como sistema pielocalicial.
Completan las vias urinarias los uréteres, la vejiga y la uretra. Estas estructuras son
asiento de infecciones frecuentes y formacion de célculos. ¢Por qué son mas
frecuentes las infecciones urinarias ascendentes en la hembra que en el varén, en tanto
que las alteraciones del flujo de orina por obstruccion son mas frecuentes en el varén
que en la hembra? ¢Por qué durante el embarazo son mas frecuentes las infecciones
urinarias? ¢,Es la miccién un acto voluntario o involuntario?

Como ha quedado definido en el capitulo 6 los 6rganos urinarios y genitales tienen
estrecha relacion no soélo por el origen mesodérmico de la mayor parte de sus
estructuras, sino ademas por las estrechas relaciones anatémicas que establecen que
llega a ser comUn a ambos sistemas como ocurre con la uretra en el sexo masculino.

Vias urinarias intrarrenales

Como se expuso en el capitulo 18, los célices menores en nimero aproximado de 9,
tienen forma de campana abarcando por su extremo ancho la papila mientras que por el
extremo estrecho se une con otros calices menores para formar los calices mayores.
Los célices mayores generalmente estan en niumero de dos: uno superior y otro inferior.
Si son 3 se denominan superior medio e inferior.
Estos calices mayores se unen y forman la
pelvis renal que tiene forma de saco,
aplanado en sentido anteroposterior y esta
situada en su mayor parte en el seno renal,
relacionandose a este nivel con los vasos y
grasa del rifidn. La pelvis renal se estrecha
hasta un espesor de 7 mm y tiene un tamaifo
aproximado de 4 cm continuandose con el
uréter el cual corresponde a las vias urinarias
extrarenales y que sera motivo de estudio en
este capitulo al igual que la vejiga y la uretra.
(Fig. 11-1).

Al microscopio, las vias excretoras presentan

Calices mayores

2 ——PeLyvis renal

=— uréter

Figura 11-1 Vias urinarias intrarrenales.
(Sistema pielocalicial)



la estructura en tres capas de los 6rganos tubulares: mucosa, muscular y adventicia. La
mucosa presenta un epitelio de transicion desde la pelvis renal hasta la vejiga, pero el
grosor del mismo varia desde 2-3 células en la pelvis hasta 6-8 en la vejiga vacia. La
lamina propia es de un tejido conectivo rico en fibras elésticas, algo mas laxo en la zona
mas profunda. La capa muscular no esta tan bien definida como en otros érganos, esta
formada por haces de fibras musculares lisas de orientacion variable, los internos
tienden a ser longitudinales y los externos circulares. La capa circular externa en los
calices menores forma un anillo alrededor de la papila, su contraccion peridédica puede
ayudar a expulsar la orina de los conductos papilares. El aparato muscular poderoso de
los célices menores impide que la orina regrese a los tubulos colectores y a su vez la
impulsa hacia los calices mayores. La adventicia es de tejido conectivo laxo; el fondo de
la vejiga esta cubierto por células mesoteliales de la serosa peritoneal.

Vias urinarias extrarrenales
Uréteres

Cada uréter tiene una longitud de 27 a 30
cm y se extiende desde la pelvis renal
hasta la vejiga situada en la cavidad .
pélvica por lo que se describpen 2 S foclser
porciones: la abdominal y la pelviana cuyo
limite es el paso del uréter por delante de

Arteria iliaca comun
Venaillaca

r Arteria y vena comun
los vasos iliacos (pueden ser los vasos iliacas externas
illacos comunes o los externos). Fig. 11-2. Artetia liaca
La porcion abdominal del uréter desciende Jetcha ) ——
por delante del musculo psoas mayor y por
detras del peritoneo (6rgano

retroperitoneal). Por delante es cruzado por Figura 11-2 ‘;‘:;;f‘;’c'g:‘°|'°‘s'°u':'éf:":g;“s:';";::‘;':"‘:’:“‘“
los vasos testiculares u ovaricos (Fig. 11-3)
y por detras por el nervio genitofemoral (Fig.11-4). La relacion con este nervio es
importante ya que los célicos
nefriticos debidos a la obstruccion
ocasionada por célculos en los
uréteres pueden presentar
irradiacion del dolor a las bolsas
escrotales y la cara interna del
— muslo, regiones inervadas por
€s0S nervios.
El uréter tiene otras relaciones
anatémicas anteriores que difieren
en el lado derecho e izquierdo. El
derecho se relaciona con el
duodeno y la raiz del mesenterio.

Figura 11-3 Algunas relaciones anatomicas de la procion abdominal El uréter |qu|erdo lo hace (Eon las
del uréter. Iguales en ambos sexos, diferentes a cadalado. gsas yeyunales y la raiz del

Parte inferlor del
borde medial de
los rifiones

Musculo Psoas

Vena cava
inferior
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mesocolon sigmoides. Medialmente el uréter derecho se relaciona con la vena cava
inferior y el izquierdo con la arteria aorta en su porcion abdominal (Figs. 11-3y 11-4).

Raiz del
mesenterio

mesocolon
sigmoides

Uréter Rquierclo
mids libre de
relaciones

Pared abdominal posterior

Uréter izquierdo mas libre de relaciones que el derecho.

Figura 11-4 cavidad abdominal. Vista anterior. Relaciones de los uréteres.
A: Relaciones anteriores de ambos uréteres.
B: Relaciones posteriores

En la porcion pelviana de los uréteres las relaciones son simétricas, aunque diferentes
en ambos sexos. De manera general en ambos sexos, en la porcion pelviana, los
uréteres se relacionan durante su trayecto con las paredes laterales de la pelvis, los
vasos obturadores y el nervio obturador. En el hombre se relaciona también con el
conducto deferente (ampolla) y la vesicula seminal. (Fig.11-5).

Uréter

o\ \\ Porcion pelviana

deferentes

Vesicula
seminal
™\ Arteriay ;
nervio obturador Prostata

Conducts™ Vejiga
deferente

A B
Figura 11-5 Porcion pelviana del uréter. Relaciones en el sexo masculino.
A: Vista anterior; B Vista lateral

En la mujer se relaciona ademas con el ovario, ligamento ancho, arteria uterina, el Utero
y la vagina. (Fig. 11-6).

La Fig. 11-7 muestra el aspecto en una vista superior de la pelvis en ambos sexos, lo
gue permite visualizar algunas relaciones de la porcion pelviana de los uréteres. En el
sexo femenino, la proximidad entre las estructuras del aparato reproductor y las vias
urinarias explica la frecuencia con que procesos patolégicos tumorales o inflamatorios
de origen ginecoldgico y fisiologico como el embarazo, afectan las vias urinarias
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Los uréteres perforan
| oblicuamente la pared
4 f vesical recorriendo una
{ distancia 2 cm antes de

Cuello . g/ . ..

Uterino e \ "= / abrirse en la vejiga en
B o los orificios ureterales.

Vagina ‘ M  En su trayecto, los

prieria uréteres presentan tres

y nervio . .
Aﬂf;:’:md“ estrechamientos  (Fig.
A uterina B 11-8) y dos curvaturas
Figura 11-6 Porcion pelviana del uréter Relaciones en el sexo (estas Ultimas estan en
femenino.A: Vista anterior: B: Vista en el corte sagital su plano frontal).

Figura 11-7 Corte horizontal de la pelvis .Relaciones de la porcion pelviana
del uréter. A: Sexo masculino: B: Sexo femenino

Los estrechamientos se encuentran en:

1. En la continuacion de la pelvis renal con el uréter la que se denomina cuello ureteral.
2. En el limite entre las porciones abdominal y pélvica.

3. Cuando pasa por la pared de la vejiga.

Prives describe ademas, otro estrechamiento en el paso del uréter por la pared de la
pelvis.

Las curvaturas en el plano frontal son

en sentido medial en la porcién Eniaporh
abdominal y en sentido lateral en la

porcion pélvica del wuréter. Las

curvaturas en el plano sagital no tienen

importancia clinica excepto la que se ot b
forma por el paso del uréter por delante

de los vasos iliacos (convexidad hacia

delante)- Al desembocar
La estructura microscopica de los enavelge
calices renales, la pelvis renal y los

uréteres es similar y consta de tres Figura 11-8 Vista anterior de la cavidad abdominal.
capas: mucosa, la tanica muscular y Sitios de estrechamiento de los uréteres.
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adventicia. La capa mucosa presenta un epitelio de transicién de grosor creciente con
soOlo dos células en los célices menores, de tres a cinco en los uréteres y hasta 8 en la
vejiga vacia. La Fig.11-9 muestra la estructura histologica del uréter. Pueden
observarse abundantes fibras musculares.

La tunica muscular presenta fibras
musculares lisas dispuesta en dos capas, la
interna longitudinal y la externa circular, en
los uréteres en las proximidades de la vejiga
y en la vejiga la tunica muscular presenta
una tercera capa de fibras longitudinales por
fuera de las circulares. La llegada de la orina
a los cdlices y la pelvis renal provoca su
distension y origina movimientos peristalticos
gue impulsan la orina hacia los uréteres,
haciendo una funciébn de marcapaso, es
decir, las contracciones en las porciones
superiores son mas frecuentes provocando
Figura 11-9 Estructura histolégica del eI, movim_ientq,de la orina en los uréteres
drEter: solo en direccion a la vejiga.

Las vias excretoras de la orina se pueden
observar por pielogréfia descendente o endovenosa o por la pielografia ascendente o
retrograda, esta Ultima se realiza con la introduccion de contraste a través del citoscopio
en la vejiga.
El citoscopio es un instrumento que
se introduce por la uretra y consta de
un foco de luz y lentes para observar
las caracteristicas internas de la
vejiga y la inyeccion de contraste. Los
estrechamientos por malformaciones
o las obstrucciones por calculos u
otras causas provocan acumulacion

A i i ITe Sacro
retrogr,ada de la orina y dilatacion de A p
las vias excretoras que pueden = {
. -z Uréter X
provocar incluso la destruccion del /4!” 7
parénquima renal. La Fig.11-10 caeer A @ 1B | .

muestra una radiografia contrastada Figura 11-10 Rx contrastado. Pelvis renal y calices. Vista anterior
de las vias excretoras en un sujeto A: Aspecto Normal: B: Hidronefrosis.

normal y en un paciente con

hidronefrosis.

Vejiga urinaria
La vejiga urinaria es un érgano muscular y cavitario que acumula la orina. Presenta una
capacidad entre 500 y 700 ml. La vejiga posee en su pared fibras musculares que al

contraerse expulsan la orina contenida en la misma. Como la vejiga varia de forma por
la presencia o no de la orina describiremos la misma cuando esta vacia.

131



La vejiga esta situada en la cavidad
pélvica, detras de la sinfisis del
pubis y delante del recto del cual
esta separado en el hombre por las T
vesiculas seminales y el conducto rectouterina
deferente (ampolla) y en la mujer por
la vagina y el utero. La vejiga
presenta como porciones una cupula
vesical, una base o fondo y un
cuerpo. Otros autores describen el
Loor;dé)efrzgaczzdgs?ae E:l?:?]speué f/léus?ga(.)l Figura 11_1 1 Corte sagital de la pelvis femenina.
. Relaciones anatomicas.
esta situada hacia arriba y presenta
el vértice al que esté unido el ligamento umbilical mediano. La base se sita hacia abajo
y descansa sobre el diafragma pelviano en la mujer y sobre la prostata en el hombre. Es
su porcion fija. El cuerpo tiene una cara posterior, otra superior y dos inferolaterales.
La vejiga en el sexo femenino (Fig. 11-11) se relaciona por su cara posterior con el
Utero y este a su vez se relaciona posteriormente con el recto y esto lo hace a través del
peritoneo formandose las excavaciones vesicouterina entre vejiga y (tero y la
excavacion rectouterina entre Utero y recto. Las estrechas relaciones entre el Utero y la
vejiga explican que en la mujer embarazada la compresién de los uréteres y vejiga
condicionan trastornos urinarios y frecuentemente infecciones de estas vias.
En el sexo masculino la vejiga se relaciona posteriormente con el recto y esta relacion
la hace igualmente a través del peritoneo formandose la excavacion rectovesical. En las
excavaciones rectouterina y rectovesical penetran asas intestinales. Estas dos ultimas
excavaciones constituyen el también llamado saco de Douglas. Por debajo la vejiga se
relaciona con el diafragma pelviano en la mujer y en el hombre se relaciona con la
préstata (Fig. 11-12).
Entre los medios de fijacién de la vejiga esta la préstata en el hombre (denominada
por muchos el ancla de la vejiga). Ademas, alrededor de la vejiga hay tejido conjuntivo
rico en fibras elasticas, musculares y plexos venosos que contribuyen a fijarla de una
forma elastica a las formaciones
vecinas. El tercer elemento que
contribuye a la fijacion de la vejiga
son los ligamentos pubovesicales que
presentan en su interior fibras
musculares.
La estructura de la pared vesical
presenta tres tunicas: mucosa,
muscular y serosa. La mayor parte de
la mucosa no estd unida a la
muscular de manera firme por lo que
) ‘ _ en la vejiga vacia se observan
Figura 11-12 gzgecizzge';a;g?a'igjz‘:s masculina. pliegues excepto en el fondo o base
de la vejiga donde se ve una zona
triangular pequefa y lisa. En esta zona la mucosa esta unida intimamente a la capa
muscular. A esta area se le denomina trigono vesical (Fig. 11-13).

Cuerpo del utero

xcavacion
vesicouterina

- Vejiga

Conducto
deferente

Excavacion
vesicorectal

Vesicula
seminal

Prostata



En los angulos de la base del trigono vesical estan los orificios ureterales y en el vértice
del trigono esta el orificio uretral interno. La desembocadura de los uréteres en la vejiga
sigue un trayecto oblicuo, de modo que los mismos quedan rodeados por el masculo
detrusor.
Uriteri  Goference (" 7 Entre los orificios uretrales hay
T -y 4 un pliegue denominado
! \\L X \ interuretérico que se forma por
: Sl o, el levantamiento de la mucosa
al entrar los uréteres en la
Musculo . ,

detrusor vejiga. Por detras de este
pliegue hay una fosa
: denominada retrouretérica.
prostigeo Esta fosa es mayor cuando un
PO tumor aumenta el tamafio de la
préstata porque comprime la

uretra.
A nivel del orificio uretral
Figura 411-13 Vista anferior de la superficie-interna interno (en la vejiga) se origina

de la vejiga y la uretra masculina la uretra.

Uretra intermedia

Uretra esponjosa

Estructura histolégica.

La vejiga presenta la tipica estructura en tres capas de los 6rganos tubulares: mucosa,
muscular y adventicia/serosa (Fig. 11-14). La mucosa presenta un epitelio de transicion
de 6-8 células de grosor en la vejiga vacia. La lamina propia es de un tejido conectivo
rico en fibras elasticas, algo mas laxo en la zona mas profunda. La capa muscular no
estq tan bien definida como en otros 6rganos, esta formada por haces de fibras
musculares lisas de orientacion variable, los internos y externos tienden a ser
longitudinales y los de la zona media circulares.. La adventicia es de tejido conectivo
laxo, pero en el fondo de la vejiga es una serosa porque estd cubierto por células
mesoteliales de la serosa peritoneal. El grosor de las capas es mucho mayor en la
vejiga.

't .'. ." \ ,’

: N == -
‘Qei‘tn..‘ S
\‘:3‘ - =< Lamina propia

- ~=
Muco =~ PR
4 .‘- -w*-‘,"-‘ —— i—:. > mas densa
i S o b N e
- ‘ " - —
= i PR
" . ¢ Tejido conjuntivo laxo
» ~ .
- a -- e
O J : r= =~ B

Serosa

Figura 11-14 Fotomicrografias de la vejiga. Coloraciéon de hematoxilina
y eosina. A, 40 X, B, 200 X.
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En la vejiga distendida el epitelio se aplana y adelgaza. Al M/E la superficie luminal de
sus células superficiales muestra una apariencia festoneada. En este sitio la membrana
celular es mas gruesa que las de otras células (12 nm) y es asimétrica siendo la linea
densa externa notablemente mas gruesa que la interna. La membrana esta constituida
por placas de membrana mas gruesa conectadas por regiones interplacas mas finas.
Las placas son de tamafio uniforme, rectas o ligeramente concavas y al parecer algo
rigidas. Las placas vecinas estan orientadas de tal forma que producen superficies de
contornos angulares no vistos en otros epitelios.

Debajo de la membrana celular luminal hay una capa de microfilamentos con algunos
haces extendidos profundamente. En el citoplasma apical hay numerosa vesiculas
discoidales, elipticas o lenticulares al corte, que estan formadas por membranas
gruesas idénticas a las de las placas de la superficie luminal. Son Unicas en el epitelio
de la vejiga. Parecen estar formadas por la invaginacion de placas adyacentes de la
membrana superficial que son reinsertadas a la superficie permitiendo la répida
extension de la superficie durante la distension de la vejiga. Con tincion negativa y
difraccion Optica se demuestra que las placas tienen una subestructura altamente
ordenada que consiste en subunidades de particulas ordenadas hexagonalmente. Cada
subunidad parece ser un hexamero de subunidades méas pequefas organizadas en una
configuracion estrellada. La densa malla de filamentos del citoplasma apical esta unida
a las placas y a las vesiculas discoidales. Durante la distension las vesiculas son
llevadas a la superficie por el estiramiento de la malla de filamentos y alli se incorporan
a la membrana expandiendo el area superficial.

Hay uniones estrechas yuxtaluminales entre las células adyacentes y numerosos
desmosomas en la superficie lateral.

El epitelio de la vejiga es una efectiva barrera contra la pérdida de agua. Se cree que la
barrera radica en las uniones estrechas y en las propiedades especiales de la
membrana superficial gruesa.

Uretra

La uretra masculina mide alrededor de 18 cm, se inicia en el orificio uretral interno
situado en la vejiga y termina en el orificio uretral externo situado en el glande Presenta
tres porciones: la prostatica, la W

membranosa, llamada intermedia en N
algunos textos, y la esponjosa. Los Clitid
nombres se corresponden con las

estructuras que atraviesa, o0 sea la

prostata, el diafragma urogenital y cuerpo prostatica :
esponjoso del pene (Fig. 11-15). En el Uretra membranosa f“lr
hombre, las afecciones prostaticas y i .
diversas afecciones de transmision espirete
sexual afectan la wuretra y pueden

provocar obstruccion al flujo de orina.

La uretra femenina mide alrededor de 4 .

cm y termina en el vestibulo vaginal en el Figura 11-15  Vias urinaris inferiores.
orificio uretral externo situado por delante Sexo masculino.

y arriba del orificio vaginal.

Sinfisis del pubis '.‘

Fosa intrabulbar
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La estructura de la uretra es diferente en el hombre y en la mujer, en la uretra femenina
el epitelio es variable, con predominio de epitelio estratificado plano no queratinizado,
cerca de la vejiga se observa epitelio de transicidn y en algunas zonas existe epitelio
seudoestratificado o estratificado cilindrico. A menudo se encuentran glandulas
intraepiteliales mucosas, las glandulas de Littré. La ldmina propia se compone de tejido
conectivo laxo y contiene plexos muy bien desarrollados, con venas de paredes finas,
gue se asemeja al cuerpo esponjoso masculino. La mucosa esta rodeada por una capa
de musculatura lisa, inicialmente estas fibras transcurren en direccion casi transversal, y
ejercen accion de esfinter inconsciente, mas adelante adoptan disposicion longitudinal.
La capa de musculo liso esta rodeada por un esfinter de musculatura estriada del
diafragma urogenital, el musculo del esfinter uretral, bajo control consciente. La
adventicia es comuan con la capa de tejido conectivo de la vagina.

La uretra masculina en su porcién prostatica esta revestida por epitelio de transicion, la
lamina propia presenta tejido conectivo laxo muy vascularizado en la parte profunda. La
mucosa esta rodeada por una capa de musculatura lisa longitudinal, continuacién de la
capa muscular longitudinal externa de la vejiga. Al igual que en la uretra femenina, la
prolongacion del detrusor, con las fibras transversales, actia como esfinter inconsciente
de la uretra.

El revestimiento epitelial es seudoestratificado o estratificado cilindrico. En la porcion
membranosa de la uretra la musculatura lisa esta revestida por fibras musculares
estriadas del diafragma urogenital, que forman el muasculo del esfinter uretral, con
control consciente.

La porcion esponjosa de la uretra el epitelio es seudoestratificado o estratificado
cilindrico hasta la fosa navicular, donde se encuentra epitelio estratificado plano no
gueratinizado, que en la desembocadura externa se continda con la epidermis. Se
encuentran glandulas intraepiteliales mucosas, las glandulas de Littré, dispersas por
toda la uretra.

La mucosa de la porcidén esponjosa esta rodeada directamente por el cuerpo esponjoso
de la uretra.

Por la uretra femenina pasa solo la orina, mientras que por la masculina pasa la orina y
el semen.

La uretra femenina por su pequefiez y por su situacién cercana al orificio vaginal puede
presentar inflamaciones. Los gérmenes que producen tales inflamaciones pueden
atacar también la vejiga, los uréteres y los rifiones. De ahi que la mujer tenga una
mayor frecuencia de infecciones del aparato urinario. La uretra femenina tiene dos
estrechamientos situados a nivel de los orificios uretrales externo e interno, es
practicamente rectilinea con solo una pequeia concavidad hacia delante y se relaciona
por delante con la sinfisis del pubis y por detras con la vagina.

Miccion.

La llegada de la orina a los calices y la pelvis renal provoca su distension y origina
movimientos peristalticos que impulsan la orina hacia los uréteres, haciendo una funcion
de marcapaso, es decir, las contracciones en las porciones superiores son mas
frecuentes provocando el movimiento de la orina en los uréteres sélo en direccion a la
vejiga.
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Estos movimientos pueden ser incrementados por accion del parasimpatico e inhibidos
por una descarga simpatica. Los uréteres desembocan en la vejiga siguiendo un
trayecto oblicuo, de modo que quedan rodeados por el musculo detrusor. Esto es
importante, porque al contraerse este musculo aumenta la presion de la vejiga, pero
normalmente la propia contraccion cierra la abertura de los uréteres impidiendo el
reflujo de la orina. Cuando este mecanismo falla, se produce reflujo vesicoureteral, que
distiende las vias urinarias superiores y es causa de infecciones urinarias frecuentes.
La vejiga se va llenando
paulatinamente, con presion que
no se modifica significativamente
hasta que no alcanza unos 300-
400 ml, a partir de 400 ml la
presibn en su interior se eleva
marcadamente con la llegada
adicional de orina. Estos cambios
de presion constituyen el
Figura 11-16 Cistometrograma.Efecto de las cistometrograma basal (Fig. 11-
contracciones de miccién sobre 16). Sobre esta presion basal se
la presion intravesical. producen incrementos de presion
periddicamente causados por las
contracciones de miccion. ¢Por
qué se producen esas contracciones de miccion? Se deben al reflejo de la miccién, que
se desencadena a partir de la informacion captada por receptores de distension de la
pared vesical, que son especialmente abundantes en la region de la uretra posterior. La
informacion procedente de estos receptores alcanza la médula espinal a través de los
nervios pelvianos a nivel de los segmentos sacros. El centro integrador de este reflejo
son las neuronas parasimpaticos que envian informacion eferente a través de los
propios nervios pelvianos, provocando la contraccién de la vejiga. La segunda neurona
parasimpatica se encuentra en la propia pared vesical. El reflejo de miccion causa una
contraccion del muasculo detrusor que dura una fraccion de minuto y cesa
espontaneamente, pero a su vez aumenta la distensién en la uretra posterior y vuelve a
desencadenarse cada vez con mayor intensidad mientras mas llena esté la vejiga (Fig.
11-17).
El reflejo de la miccion es un reflejo segmentario, sin embargo recibe un fuerte control
de centros superiores, fundamentalmente ubicados en el puente y la corteza cerebral.
Estos centros mantienen parcialmente inhibido el reflejo de miccion y contraido el
esfinter externo. En el momento de la miccion estos mismos centros provocan
facilitacion de las neuronas de los segmentos sacros desencadenando el reflejo e
inhibiendo el esfinter externo, a través del nervio pudendo. La miccién puede
desencadenarse voluntariamente por contraccibn de los musculos de la pared
abdominal provocando compresion de la vejiga y facilitando el reflejo de miccion. El
control del esfinter externo, de modo semejante a la defecacion permite el control
voluntario de la emisién de orina y se adquiere aproximadamente durante el segundo
afio de vida. Los pacientes que sufren lesiones del sistema nervioso que impiden la
llegada de informacion sensorial los centros superiores impiden el control voluntario de
la miccién, pero no la aparicién del reflejo segmentario. La inervacién simpatica de la
vejiga proveniente del segmento lumbar L-2, no tienen importancia en cuanto al control

5
Contracciones./
de miccion/, 4

30

20

10 A

0 / Oistanetrogr.a\t?a basal

0 4100 200 300 400Volumen
(ml)
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de la actividad del musculo detrusor y el reflejo de miccion, se relaciona
fundamentalmente con los vasos sanguineos.

Control voluntario

Fibraf eferentes de
niveles superiores

c -,’__::-'_ . g -MT
” Columna / ] ()
Inervacion intermedio-lateral— /
Simpatica L-2 B \

Nervio hipogastrico—

Ganglio de raiz
posterior

Inervacion
Parasimpatica

/S-egmentos
\ sacros(sz-ss)
\

ganglio
hipogastrico

Uretra posterior
(esfinter interno)

iso A 5
Esfinter externo L V2

M. estriado™ 1

Figura 11-17 Inervacion de la vejiga y reflejo de miccion.
A: Inervacion Parasimpatica: B: Control
voluntario: C: Inervacion simpatica

La miccion puede desencadenarse voluntariamente por contraccion de los musculos de
la pared abdominal provocando compresion de la vejiga y facilitando el reflejo de
miccion. El control del esfinter externo, de modo semejante a la defecacion permite el
control voluntario de la emision de orina y se adquiere aproximadamente durante el
segundo afo de vida. Los pacientes que sufren lesiones del sistema nervioso que
impiden la llegada de informacién sensorial los centros superiores impiden el control
voluntario de la miccion, pero no la aparicion del reflejo segmentario. La inervacion
simpatica de la vejiga proveniente del segmento lumbar L-2, no tienen importancia en
cuanto al control de la actividad del muasculo detrusor y el reflejo de miccion, se
relaciona fundamentalmente con los vasos sanguineos.



Conclusiones:

Las vias urinarias se inician en los calices menores y tienen por tanto una porcion
intrarrenal que suele denominarse sistema pielocalicial que se continba con los
uréteres, cuya porcion abdominal desciende por la pared abdominal posterior, por
detras del peritoneo hasta los vasos iliacos a cuyo nivel se inicia la porcion pelviana. En
su trayecto establecen relaciones que son asimétricas en la porcidon abdominal y
difieren entre ambos sexos en su porcion pelviana. En su recorrido se observan sitios
normales de estrechamiento en los que pueden quedar atrapados pequefios calculos
dando lugar a un intenso cuadro doloroso conocido como coélico nefritico.

Los uréteres desembocan en la vejiga, que almacena la orina hasta la miccién. El reflejo
de miccién es un reflejo segmentario parasimpatico con centro a nivel de los segmentos
sacros, cuya activacion provoca contraccion del masculo detrusor y emision de la orina
a traves de la uretra.

Las estrechas relaciones anatomicas que se establecen entre el sistema reproductor y
las vias urinarias explica La uretra femenina es muy corta y casi recta, lo que facilita la
diseminacién por via ascendente de infecciones de origen ginecoldgico. En el hombre
es una via comun al sistema reproductor, que atraviesa la préstata y por tanto suele
estar afectada en procesos que provocan aumento de tamafio de este érgano.

El control voluntario de la miccién, facilitando o inhibiendo el proceso, s6lo puede
mantenerse si la informacion sensitiva asciende a los niveles superiores, por lo que este
control se pierde en las secciones medulares por encima de los segmentos sacros. La
lesion de cualquiera de los componentes del reflejo de miccion lo anula como ocurre
con cualquier otra actividad refleja en el organismo.
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CAPITULO 12. GENERALIDADES DEL SISTEMA DIGESTIVO.
ORIGEN Y DESARROLLO.

AUTORES: Ninive Nufiez Lopez, Gretel Leyva Planells, Andres Dovale Borjas, Ana Maria Diaz
Canel Navarro.

Aun cuando la funcién tradicional del sistema digestivo es transformar los alimentos
ingeridos, en sustancias asimilables (nutrientes) e incorporarlos al organismo mediante
el proceso de absorcidn, se conocen un grupo de importantes funciones inmunoldégicas,
endocrinas y de defensa, que le conceden un papel fundamental en la homeostasia del
organismo.

Las funciones vinculadas al proceso digestivo se realizan a través de acciones
mecanicas y quimicas.

En el sistema digestivo se evidencia una estrecha relacion estructura-funcion: la
presencia de millones de glandulas en la mucosa y la submucosa relacionadas con la
secrecion de enzimas, electrolitos y hormonas garantizan la funcion digestiva y la
produccion de moco gue entre otras funciones protege la mucosa; las
especializaciones estructurales de la pared estan estrechamente vinculadas con la
absorcion de los nutrientes; las capas musculares responsables de la motilidad, facilitan
el avance de los alimentos ingeridos y su mezcla con los jugos digestivos; la existencia
de abundantes células enteroendocrinas secretoras de hormonas
gastroenteropancre8ticas funcionan <c¢omo
la organizacion linfatica es responsable de la mas grande actividad inmunolégica; y la
rica vascularizacion sanguinea y linfatica garantizan la incorporacién del agua y
electrolitos indispensables para la vida y el transporte de los nutrientes absorbidos al

higado donde son metabolizados. Sttt il

En la realizacion de su funcién digestiva Boca..J
intervienen varios procesos entre los que )

se distinguen: la ingestion, la progresion Es°fag°\
del contenido, la mezcla, la secrecion, la

digestibn propiamente dicha y la

absorcién, que se llevan a cabo en las

estructuras de este sistema, compuesto

Faringe
Glandula salival

por el tubo digestivo o canal alimentario Higado— il v Estémago

y las glandulas anexas: salivales, el Vesicula biliar — SO -

higado y el pancreas. Lt anereas

La motilidad, la secrecién, la digestion y cie N f“'f—lntestinf delgado
la absorcién conocidas como funciones Apéi:ice/ PRy nicstino
basicas, establecen un orden légico del 7 ————Recto
proceso de transformacién de los ——Ano

alimentos en nutrientes. No todas las

funciones ocurren con la misma Figura 12-1 Componentes estructurales
intensidad en los diferentes segmentos del tubo digestivo.

del sistema digestivo, éstas dependen
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de las caracteristicas de la estructura local y los mecanismos reguladores nerviosos y
hormonales.

El tubo digestivo es un largo tubo muscular que se inicia en un orificio en la cara (boca),
atraviesa el cuello y la cavidad del tronco (toracico, abdominal y pelviano), y termina en
un orificio localizado en la regidn perineal posterior (ano). Se divide para su estudio en
boca, faringe, esofago, estbmago, intestino delgado e intestino grueso. (Fig.12.1). La
estructura del tubo digestivo o canal alimentario ha sido interpretada como un
ecosistema: por ser un espacio delimitado por su pared que nunca se encuentra vacio,
abierto por sus dos extremos (boca y ano), en intercambio con el medio ambiente y en
el que conviven elementos inertes (alimentos, xenobidticos, toxinas) y elementos vivos
(microorganismos) que se asocian e

intercambian con secreciones y substratos Vaso sanguineo

digestivos del huésped: saliva, jugos \

digestivos, mucus, etc. H{.\
Caracteristicas morfofisiologicas

. . . / Glandula
generales del sistema digestivo. Nervio 7 at ke digiative
Son componentes del sistema digestivo, el Mucosa
canal alimentario o tubo digestivo y las '
glandulas anexas: salivales, higado vy s
pancreas. __— Submucosa

Desde el esofago hasta el conducto anal, e, ..
la pared del tubo digestivo tiene Ila _

disposicion basica de los 6érganos g [ N Cawe g
tubulares, de 4 capas, las cuales, desde la g::‘d::: tsef:ﬁa(capa“do

mas superficial a la profunda, son: e
mucosa, submucosa, muscular y serosa o
adventicia. (Fig.12-2)

~ Capa circular

Figura 12-2 capas del tubo digestivo

Mucosa: Presenta un epitelio de
= e - - AR MLl R revestimiento limitando la luz del
.28 gy {ESTRATO CIRCULAR INTERNO} tubo digestivo, en la boca, la
faringe, esofago y conducto anal
- es un epitelio estratificado plano
= \ no queratinizado que desempefa
- i una funcion protectora, en el
DEL PLEXO DE AUERSACH [ estdbmago e intestinos, el epitelio

— es cilindrico simple y participa en

e T o0 la secrecion y absorcion. La
— mucosa también presenta, la

lamina propia de tejido conectivo
areolar laxo con tendencia linfoide

- « w  que brinda sostén al epitelio,
Figura 123 Microfotognﬂn de un corte histologico del tubo digestivo.

Coloreado con H- H /E. Aumento x800. Tuanica muscular del Contiene nuMerosos Cap”ares
tubo digestivo. sanguineos y linfaticos, que

captan los nutrientes absorbidos

TUNICA MUSCULAR
{ESTRATO mncnuomu EX u-’mo‘
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por el tubo digestivo. En ella se sitian millones de glandulas. Presenta ademas una
capa muscular (muscularis mucosae) que favorece que las células absortivas estén
expuestas al contenido del tubo digestivo.

Submucosa: Contiene el tejido conectivo medianamente denso que une la mucosa con
la capa muscular, en ella se encuentra un rico plexo vascular sanguineo y linfatico
ademas del plexo nervioso de Meissner.

Muscular: La muscular de la boca, faringe y tercio superior y medio del eséfago
presenta musculo esquelético facilitando la deglucién voluntaria, también esta en el
esfinter externo del ano, que posibilita el control voluntario de la defecacion. En el resto
del tubo digestivo la muscular estd formada por muasculo liso, generalmente dispuesto
en dos capas una interna con fibras en disposicion circular y la externa dispuestas
longitudinalmente. Figs. 12-3,12-4.

Serosa: Es la capa externa de las
porciones del tubo digestivo Capa muscular
localizadas en la cavidad :
abdominopélvica. Se compone de ... e
tejido conectivo laxo y epitelio simple  meissner
plano, anatomicamente se denomina
hoja visceral del peritoneo. (Fig. 12.2).
En los sitios donde falta la serosa
peritoneal esta capa se denomina
adventicia.

Plexo de Auerbach

Mucosa

La actividad motora del sistema
digestivo depende de tres factores
fundamentales: el factor miégeno, el
factor neurégeno y el factor humoral.

Figura 12-4 Plexos nerviosos intestinales.

El factor miégeno depende de la musculatura gastrointestinal distribuida en dos capas
de musculo liso: la capa interna de fibras dispuestas en forma circular es generalmente
MAas gruesa que la capa externa longitudinal; en ambos extremos del tubo el musculo es
estriado y forman el esfinter esofagico superior y el esfinter anal externo

respectivamente.
mV , . . .
0 Espigas En el musculo liso visceral existe
104 —_—— una particularidad estructural que
>0 Ondas facilita la transmision de la actividad
_3gd lentas | | | eléctrica de una célula a otra: los
0d FY '\ u Il u ‘( nexos o uniones en hendidura, que
_504 ' ‘ dan origen a un sincitio funcional.
604 Reposo Las variaciones del potencial de
_70- membrana de celulas musculares
digestivas en estado de reposo se
registran electromiograficamente
O 5 12 18 24 30 36 42 48 54 t(segs) cOmo ondas lentas denominadas
ritmo eléctrico basico. Cuando estas
Figura 12-5 Varlaciones del PMR en las fibras musculares
B0 foa Goiiahn P S ondas alcanzan el umbral de
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excitacion aparecen ondas rapidas, potenciales de espiga, que desencadenan la
contraccion muscular. (Fig.12-5).

El tubo digestivo realiza dos tipos de movimientos: el de propulsion y el de mezcla.

El movimiento de propulsién es el peristaltismo, propiedad inherente a muchas
estructuras tubulares con musculo liso sincitial. La estimulacion de cualquier punto del
mismo origina un anillo de contraccién en el musculo circular intestinal, precedido de
una relajacion receptiva, que se propaga a lo largo del tubo en direccion boca-ano. La
progresion de los alimentos por el tubo digestivo mediante movimientos peristalticos en
sentido oro-anal, es favorecida por la fuerza de gravedad terrestre y la presion
atmosférica.

Independientemente de las contracciones de la pared (factor miégeno) dependiente de
la actividad intrinseca del muasculo liso, la velocidad de propagacion de estas
contracciones, su frecuencia e intensidad estan reguladas y controladas por la
intervencién de factores nerviosos y factores hormonales.

El control neurégeno depende de la inervacion del tubo digestivo caracterizada por un
componente extrinseco y otro intrinseco del sistema nervioso. El componente
extrinseco lo constituye el sistema nervioso autbnomo con sus dos secciones: simpatico
y parasimpatico. En el es6fago, estdbmago, intestino delgado y colon ascendente el
componente parasimpatico depende basicamente del nervio vago (X par craneal), el
resto del colon esta inervado por nervios espinales y sacros, la inervacion simpética
procede de los nervios espinales, toracicos y lumbares.

E I component e siirsttrednmas enceor vo 0 80 e g @rsistenta
nervioso propio del tubo digestivo que consta de unos 100 millones de neuronas, casi
igual al numero de neuronas de toda la medula espinal, es de gran importancia en el
control de la funcion gastrointestinal, principalmente en sus movimientos y secreciones.
(Figs.12-3,12-4). Las caracteristicas morfofuncionales de este componente ha dado

origen al concepto de Acerebro intestinal

todos los elementos de un arco reflejo, y se desarrollan respuestas reflejas propias del
sistema.

El sistema nervioso entérico esta formado en esencia, por dos plexos: el externo que
descansa entre las capas musculares longitudinal y circular y que recibe el nombre de
plexo mientérico o de Auerbach, y uno interno, llamado plexo submucoso o de
Meissner, situado en la submucosa. En la Fig.12.4 pueden verse las conexiones
nerviosas dentro y entre estos dos plexos. El plexo mientérico controla, sobre todo, los
movimientos gastrointestinales y el plexo submucoso, fundamentalmente la secrecion y
el flujo sanguineo local.

En la Fig. 12.6 se observan las fibras simpaticas y parasimpaticas que conectan con los
plexos mientérico y submucoso. Aunque el sistema nervioso entérico puede funcionar
con independencia de estas fibras extrinsecas, la estimulacion de los sistemas
parasimpatico y simpatico puede activar o inhibir las funciones gastrointestinales.

En la regulacion nerviosa, ademas intervienen estructuras del sistema nervioso superior
como son la corteza cerebral y el hipotalamo.
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Figura 12-6 Efecto del SNA sobre el tubo digestivo.

El factor humoral, lo componen las hormonas gastrointestinales, la Gastrina que
estimula la motilidad gastrica, facilitando el vaciamiento gastrico; la Secretina, la
Colecistocinina y el Péptido inhibidor gastrico controlan la motilidad géstrica e inhiben el
vaciamiento gastrico; la Colecistocinina ademas estimula el vaciamiento de la vesicula
biliar.

Actividad secretora y digestiva. Las glandulas presentes a lo largo del tubo digestivo
son mayoritariamente mucosas, el moco participa en las diversas funciones que se
ejecutan en el proceso digestivo como la masticacién, deglucién, mezcla y propulsién.

Las glandulas productoras de moco son muy abundantes y las células productoras de
moco forman parte de todas las demas glandulas del tubo digestivo. La secrecion
mucosa juega un importante papel en todo el proceso digestivo por sus propiedades,
entre ellas la viscosidad que confiere accién lubricante, protectora y adhesiva y
constituye una fuerte barrera a los agentes irritantes e infecciosos.

Ademas de moco, en el sistema digestivo son secretadas numerosas enzimas,
hormonas, electrolitos, acido clorhidrico y factor intrinseco.

Las secreciones digestivas en los diferentes 6rganos del sistema, tienen caracteristicas
particulares y reciben el nombre de secrecion o jugo. Secrecion salival o saliva en la
boca, secrecidon gastrica o jugo gastrico, secrecion intestinal o jugo intestinal, secrecion
pancreatica o jugo pancreatico, y bilis la secrecién exocrina del higado.

La digestion es un proceso bioquimico de reacciones de hidrolisis catalizadas por
numerosas enzimas que favorecen la degradacién de las moléculas complejas de los
alimentos hasta alcanzar su estructura mas simple.
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Actividad absortiva. La absorcion es el paso final del complejo proceso digestivo, y
consiste en la incorporacion al medio interno de agua, vitaminas, electrolitos y los
nutrientes provenientes de los alimentos. Este proceso se realiza por mecanismos de
transporte a través de las membranas celulares.

Ocurre principalmente en el intestino delgado estructuralmente especializado
favoreciendo la realizacion exitosa de este proceso, y por esta via el organismo obtiene
los nutrientes necesarios que posibilitan el mantenimiento de la homeostasia.

La defecacion es la eliminacion de productos de desecho, sustancias no digeridas,
bacterias, células que se decaman normalmente del revestimiento del tubo digestivo y
materiales digeridos que no fueron absorbidos. ElI material eliminado se denomina
heces fecales.

Actividad inmunolégica y de defensa: A lo largo del tracto digestivo (intestino) se
encuentran poblaciones de macrofagos, mastocitos, linfocitos y células plasmaticas
productoras de inmunoglobulinas A y M que participan en las respuestas inmunoldgicas.
Esta funcién es muy importante por la amplia e intensa exposicion a bacterias y otros
antigenos (virus, parasitos) a que esta sometida la mucosa intestinal.

La poblacibn de células inmunes en la mucosa intestinal constituye la mayor
organizacion inmunoldégica del organismo, denominado GALT por las siglas en inglés de
tejido linfatico asociado al tubo digestivo.

La funcion de defensa es reforzada por el papel del higado.

Actividad endocrina: La presencia de millones de células productoras de hormonas en
los drganos del sistema digestivo permite hablar de un sistema endocrino
gastroenteropancreético, relacionando los 6rganos en los que éstas se localizan. Una
caracteristica distintiva del sistema digestivo es que secreta sus propias hormonas
reguladoras a partir de células de la mucosa del estbmago y del intestino delgado. Otras
hormonas producidas en estructuras del sistema digestivo ejercen acciones a distancia
como el Glucagén intestinal, el Péptido Inhibidor Vasoactivo (VIP), el Péptido Inhibidor
Gastrico (PIG). Las principales hormonas que regulan la digestion son: Gastrina,
Secretina, Colecistocinina o Colecistocinina-pancreocimina o CCK, Péptido inhibidor
gastrico y Péptido inhibidor vasoactivo.

Origen y desarrollo del sistema digestivo.

La estructura del sistema digestivo es bdasicamente tubular. Un tubo de origen
endodérmico se desarrolla dentro de otra estructura tubular que es el cuerpo del
embrioéni feto. Es un sistema polarizado en el desarrollo embrioi fetal al formarse un
lugar de apertura y otro de salida y todos sus cambios morfogenéticos suceden a través
de un eje de direccion anteroi posterior (también denominado craneali caudal). En dicha
organizacion tubular no existe uniformidad en el desarrollo del tubo y sus paredes llevan
a cabo un activo crecimiento diferencial.

Desde el punto de vista de su organizacion morfolégica general, este sistema comparte
la forma de organizacion de 6rgano tubular. Las glandulas anexas al tubo digestivo que
participan activamente en el proceso de la digestion, del crecimiento y el desarrollo del
feto, en su desarrollo siguen el patrén de los 6rganos macizos.
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El Sistema digestivo se desarrolla a partir de tres origenes embrionarios fundamentales:
su epitelio se origina del endodermo mayormente, solamente en la apertura cefélica, la
boca y en su apertura caudal, el ano, el epitelio tiene un origen ectodérmico, las
estructuras el tejido conectivo y muscular que se organizan en forma de capas tiene un
origen a partir del mesodermo esplacnico.

En la cuarta semana del desarrollo prenatal se observa el disco germinativo trilaminar y
las cavidades extraembrionarias. Una de estas cavidades es el saco vitelino revestido
por endodermo. En el periodo de 4ta-8va semana, ocurre el plegamiento del embrion en
sentido cefalocaudal y lateral, como resultado parte del saco vitelino queda incluido
dentro del cuerpo del embrién, formandose el Intestino Primitivo. En el extremo cefélico
y en el extremo caudal del embrién, el intestino primitivo recibe los nombres de Intestino
Anterior e Intestino Posterior respectivamente, la porcion comprendida entre ellos
constituye el Intestino Medio que comunica transitoriamente con la porcion
extraembrionaria del saco vitelino, por el conducto onfalomesentérico. (Fig. 12-7.)

Prominencia cardiaca
Amnios |

Amnios Intestino medio
Pl 4 horta

Celoma

PR Cavidad / S —Tallo
Nivel de corte C pericardica '

de conexién
_lj—Saco
A B _ .c vitelino
Celoma extraembrionario
Intestino : Tubo Cavidad
medio Intestino neural  peritoneal

Intestino .
anterior o -

posterior

; Septum - ‘
e transversumfy, mesodermo
ﬁ N 3 esplacnico
TS sy Capa de
Nivel de corte F Cordon mesodermao
umbilical somatico

F Mesenterio Pared

ventral en ventral
proceso de del cuerpo

desaparicion

Figura 412-7 Dibujos que muestran el plegamiento del embriéony
sus efectos en el celoma intraembrionario.

En
el desarrollo del intestino primitivo se describen tres porciones: el Intestino Anterior
con una porcion cefalica, el intestino faringeo o faringe, que se extiende desde la
membrana bucofaringea hasta el diverticulo traqueo bronquial y una porcién caudal,
gue se extiende desde este diverticulo hasta el eshozo hepatico; el Intestino Medio,
gue comienza caudalmente al esbhozo hepatico y se extiende hasta el sitio donde, en el
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adulto se encuentra la union de los dos tercios derechos con el tercio izquierdo del
coldn transverso, y el Intestino Posterior, que se extiende desde el tercio izquierdo del
colon transverso hasta la membrana cloacal.

Relaciéon epitelioi mesénquima y su importancia en la diferenciacion celular del
tubo digestivo.

La interaccion epitelio mesénquima es importante en el desarrollo de las estructuras
internas y en la configuracion externa del tubo digestivo. La diferenciacion celular del
intestino estd determinada por la relacion que se establece entre el epitelio
endodérmico y el mesénquima. La secuencia de eventos y los cambios estructurales
que tienen lugar durante la ontogénesis son similares en aves y mamiferos. La
interaccion epitelio mesénquima es un proceso interactivo, reciproco, en el que se
encuentra directamente involucrada la matriz extracelular como mediador del
mesénquima. Esta diferenciacion es dependiente de las células endodérmicas del tubo
digestivo.

El intestino, formado por una capa simple de células endodérmicas cubiertas por
mesodermo esplacnico, en la medida que el mesodermo se diferencia en las capas
musculares se empiezan a notar diferencias significativas en la anatomia regional del
intestino anterior, medio y posterior. Los cambios en el epitelio son méas tardios que en
la anatomia externa del tubo digestivo. Ejemplo de cambio externo lo constituyen las
rotaciones que experimenta el estbmago para adoptar su posicién definitiva, asi como,
la diferenciacion y el crecimiento diferencial. El epitelio inicia su diferenciacion durante
la vida intrauterina y la culmina al completarse la etapa de la lactancia del nifio (1" afio
de vida) como parte de la adaptacion de este sistema al medio extrauterino.

Poco después la rotacién y el crecimiento diferencial se extiende al intestino medio,
donde se forma y desarrolla el asa intestinal primitiva, todos estos eventos ocurren
antes que la pared anterior del cuerpo embrionario complete la formacién en su porcién
media y antes de que los miembros se desarrollen completamente.

El epitelio del intestino primitivo esta inicialmente revestido por una capa de células
cubicas endodérmicas que le dan aspecto columnar rodeadas por una capa delgada de
células mesodérmicas provenientes del mesodermo esplacnico. En la medida que el
mesodermo esplacnico se desarrolla y diferencia, la morfologia externa del tubo
digestivo cambia sustancialmente y se pueden ver caracteristicas morfolégicas
distintivas entre cada uno de sus componentes. Los cambios en el epitelio comienzan a
hacerse patentes de forma paulatina en cada una de las porciones del tubo digestivo.

Las transiciones del epitelio del tubo digestivo preparan a las diferentes porciones en la
realizacion de sus funciones ulteriores, de esta forma la porcion superior del estbmago
realiza la digestion acida y la porcion inferior con una porcidon muscular mas potente
realizara las funciones de mezcla de los alimentos con los jugos gastricos. A nivel del
intestino delgado la mucosa emite prolongaciones hacia la luz formando las
vellosidades, lugar en el que se realiza la absorcion de la mayor parte de los nutrientes,
dichas vellosidades se pierden progresivamente en la medida que el epitelio se va
transformando en el intestino grueso sitio donde se aprecian las placas de Peyer y el
desarrollo de glandulas mucosas.
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Esta compleja diferenciacion celular es el
resultado de la estrecha interaccion entre
el epitelio endodérmico y el mesénquima
circundante. El epitelio endodérmico
origina diferentes tipos de células. EIl
mesénquima origina al tejido conectivo de
la lamina propia que contiene a los
fibroblastos que se diferencian cerca de
las criptas de las vellosidades y las células
musculares cuya disposicion varia en las
diferentes porciones del tubo digestivo.
(Fig. 12-8.)

Partes del intestino primitivo. Limites.
Intestino Anterior

La porcién cefalica o faringea del intestino

primitivo se extiende desde la membrana
bucofaringea  hasta el diverticulo
respiratorio. Mientras que la porcion
caudal se desarrolla caudalmente al
diverticulo respiratorio y se extiende hasta
el esbozo hepatico. (Fig.12-9)
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Figura 12-8 Lineas celulares en las que se

diferencian el epitelio endodérmico
y elmesénquima circundante.

Se extiende desde la porcion caudal del brote hepatico hasta el limite cefalico del
intestino posterior (union de 2/3 derechos y 1/3 izquierdo de colon transverso).

Intestino Posterior.

Se desarrolla desde el 1/3 izquierdo de colon transverso hasta la membrana cloacal.
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Figura 412-9 Embriones en las semanas cuarta (A) y quinta (B) del

desarrollo que muestran la formacion del tubo gastrointestinal
Yy los distintos derivados originados a partir de la capa germinal

endodérmica.

Bolsas faringeas

Intestino Anterior
Intestino Faringeo

o Del piso de la faringe se
deriva la lengua, la glandula
tiroides y glandulas
salivales. Las paredes
laterales tienen como
derivados: las bolsas
faringeas, que a su vez dan
lugar a una serie de
estructuras importantes
como son, la cavidad del
oido medio, la trompa
faringotimpanica, la fosa
amigdalina, la glandula
paratiroides y el timo.



La superficie de la lengua esta tapizada por un epitelio originado en parte del
endodermo de la faringe y otro del ectodermo del piso de la boca. El interior de la
lengua esta constituido por elementos mesodérmicos. Esta se forma alrededor de la
cuarta semana como dos protuberancias linguales laterales y una prominencia media
(tubérculo Impar), (Fig. 12-10) los tres abultamientos se forman en el primer arco
faringeo. Como consecuencia del crecimiento de las protuberancias linguales laterales,
éstas exceden el volumen del tubérculo impar y se fusionan entre si, formando los dos
tercios anteriores o cuerpo de la lengua. Otro abultamiento hacia la linea media, la
copula o eminencia hipobranquial, estd constituida por mesodermo de los arcos
faringeos segundo, tercero y parte del cuarto, dando lugar a la porcion posterior o raiz

de la lengua.

En las paredes laterales
de la faringe se destacan
los arcos branquiales o
faringeos, que aparecen
alrededor de la cuarta
semana del desarrollo,

inicialmente estan
constituidos por barras
pares de tejido

mesenquimatico a cada
lado de la  faringe
separados  externamente
por profundos surcos, las
hendiduras branquiales o
faringeas. (Fig.12-11)
Simultdneamente con el
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Flgura 12-10 vista sagital de la porcion ventral de los arcos faringeos, en la que
se muestra muestra el desarrollo de la lengua.a IV, seccion de los arcos
faringeos.

A 5 semanas (-6mm).
B. 5 meses. Obsérvese el agujero ciego, punto de origen del primordio de la
glandula tiroidea.

desarrollo de arcos y hendiduras, aparecen evaginaciones, las bolsas faringeas
(revestidas de endodermo) a lo largo de las paredes laterales del intestino faringeo.
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Figura 41 2-11 Desarrollo de las hendiduras y bolsas faringeas. Obsérvense las
estructuras formadas por las distintas bolsas faringeas.
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El es6fago se encuentra a
continuacion de la faringe,
por detras de la trAquea en
formacion y continia como
un tubo hasta el estobmago.
En la cuarta semana de
desarrollo  aparece el
diverticulo respiratorio en
la pared ventral del
intestino anterior, en el
borde con el intestino
faringeo. Este diverticulo
se separa de la porcidon
dorsal del intestino anterior
por medio de un tabique,

denominado, _ tabique Figura 12-12 Enlas imagenes se muestran distintas variantes
traqueoesofaglc_:o_ - de atresia esofagica y/o fistula traqueoesofagica,
quedando  dividido el enorden de frecuencia.

intestino anterior en una

porcién ventral, el primordio respiratorio, y una porcion dorsal, el es6fago. En un periodo
inicial el eso6fago es muy corto pero, al producirse el descenso del corazén y los
pulmones se alarga rapidamente.

Alteraciones del desarrollo del Esd6fago. Las atresias y estenosis del eséfago
ocurren por defectos en la recanalizacion de este 6rgano tubular (fallo de la apoptosis) o
por un aumento exagerado de la proliferacion celular, la oclusion puede ser parcial
(estenosis) o total (atresia).

La atresia esofagica puede ir acompafada de fistulas traqueoesofagica, en su forma
mas corriente, la porcién proximal del eséfago termina en un saco ciego, mientras la
porcién distal comunica con la traquea por un conducto de escaso calibre. (Fig.12-12)
La atresia esofagica impide el paso normal del liquido amnidtico hacia el tracto
intestinal, esto provoca la acumulacién del exceso de liquido en el saco amniético
(polihidramnios).

El estbmago aparece como una dilatacion fusiforme del intestino anterior en la cuarta

semana del desarrollo, modificandose apreciablemente su aspecto y situacion como
consecuencia de diferencias en la rapidez de crecimiento de sus paredes y de los
cambios de posicion de los 6rganos adyacentes. Estos cambios que experimenta el
estdmago los realiza a través de dos rotaciones, una en el eje longitudinal y la otra en
el eje antero posterior.

Rotacion alrededor del eje longitudinal: el estbmago efectia una rotacion de 90° en
sentido de las agujas del reloj, de manera que el lado izquierdo se orienta hacia delante
y el lado derecho hacia atras. Durante esta rotacion la pared posterior original del
estbmago crece con mas rapidez que la porcion anterior, formandose la curvatura
mayor y menor del estbmago, siendo esto una expresion evidente de crecimiento
diferencial.
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Rotacion alrededor de su eje antero posterior: en un principio los extremos cefalico y
caudal del estbmago se encuentran en la linea media, durante el crecimiento ocurre
esta rotacion, de manera que la porcion pilérica o caudal se desplaza hacia la derecha 'y
arriba mientras que la porcion cardiaca o cefalica se mueve hacia la izquierda y hacia
abajo. (Fig. 12-13) De esta forma el estbmago pasa a ocupar su posicion definitiva.
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\
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E

Figura 12-13 Representacion esquematicas de la rotacion del estomago
alrededor del eje longitudinal, visto por delante (A-C) y
rotacion del estomago alrededor del eje antero posterior.
Observe cambio de posicion del piloro y cardias (D y E).

Alteraciones del Estdmago: Estenosis pilérica. Se produce cuando hay una
hipertrofia de la capa muscular circular del estbmago en la region del piloro y en menor
medida de la capa muscular longitudinal. Es frecuente y provoca obstruccion al paso de
los alimentos en el neonato ocasionando vOmitos progresivos y graves.

El duodeno se origina de la porcién caudal del intestino anterior y porcién cefalica del
intestino medio, el limite entre ambos origenes es el brote hepatico. Debido a la rotacion
del estomago adopta forma de C. Durante el segundo mes se oblitera la luz del
duodeno, por proliferacién de las células endodérmicas de sus paredes. Sin embargo,
poco después vuelve a canalizarse por la accion de la apoptosis. Dado que el intestino
anterior es irrigado por el tronco celiaco y el intestino medio por la arteria mesentérica
superior, el duodeno recibe ramas de las dos arterias.

Alteraciones del Duodeno: Atresia y estenosis del intestino

Las atresias (oclusiones, cierre) y las estenosis (estrechamientos) pueden ocurrir en
cualquier sitio del intestino, la mayor parte ocurre en el duodeno, la menor proporcion
en el colon y en igual numero se encuentran el yeyuno y el ileon (uno por cada 1.500
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nacimientos). Las atresias de la porcidén superior del duodeno se deben probablemente
a falta de recanalizacién. Sin embargo en las siguientes porciones es probable que las
estenosis y atresias sean causadas por trastornos vasculares que comprometen la
irrigacion de un segmento del intestino con lo que éste se necrosa en esa zona
ocasionando estrechamiento o pérdida completa de esa region.

El Higado, al comienzo de la tercera semana se forma el parénquima hepético, la
vesicula biliar y los conductos biliares a partir del endodermo duodenal como un
diverticulo (hepético) que crece hacia el septum transverso. (Fig.12-14)EIl diverticulo
hepatico es la manifestacion de una serie de procesos inductivos, que ya habian
empezado, este diverticulo primitivo se ramifica en muchos cordones hepéticos
ramificados, que se convierten en hepatocitos (parénquima), guardando una estrecha
asociacion con el mesodermo esplacnico del septum transverso, este mesodermo
permite el crecimiento continuo y la proliferacion del endodermo, en parte por la accion
del factor de crecimiento hepético. A su vez el endodermo hepético, realiza una
induccion sobre el mesodermo formando el endotelio vascular y el estroma del higado.
El higado queda en comunicacion con el duodeno por un conducto de calibre estrecho
(conducto colédoco). En este conducto se produce una evaginacion que da lugar a la
vesicula biliar y al conducto cistico.

hongus ~ Area desnuca Simant
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/ traqueatronquial

Tabique Pancreas
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~ Duodeno
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Alanto des ~—
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Figura 412-14 A Embrion de 3mm que muestra el tubo gastrointestinal primitivo y la formacién de la yema hepatica.

B. El higado se expande caudalmente dentro de la cavidad abdominal. Obsérvese la condensacion del
mesénquima en el area situada entre el higado y la cavidad pericardica y que prefigura la formacion del

diafragma a partir del tabique transverso.

C. Observase el ligamento falciforme que se extiende entre el higado y la pared abdominal anterior.
Durante el desarrollo ulterior los cordones hepaticos epiteliales se entremezclan con las
venas onfalomesentéricas y umbilicales formando los sinusoides hepaticos.

En la décima semana de desarrollo el peso del higado es, aproximadamente, el 10%
del peso corporal del feto, esto se atribuye fundamentalmente a su importante funcion
hematopoyética en este periodo.

Otra funcion importante del higado comienza alrededor de la duodécima semana de
desarrollo, cuando las células hepaticas empiezan a formar bilis.
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Alteraciones de higado y vias
biliares:

Conducto Entre las alteraciones del
desarrollo de esta region se
encuentra la atresia de vias
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pancreatica
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o del desarrollo las vias biliares
perees pancrestico son macizas y luego se

accesono
\

\

canalizan, cuando no ocurre la
canalizacion se produce la
B e atresia. También son comunes
Ll los  conductos  hepaticos

Conducto accesorios y la duplicacion de
la vesicula biliar.

9 i v ) panCITAio0  Conducto 2
Papila manor . . colédoco

Papida mayor pancredtico
C venlral D

Figura 12-15 Etapas sucesivas del desarrollo del pancreas
El Pancreas se forma por dos
esbozos que se originan en el revestimiento endodérmico del duodeno después de la
aparicion del primordio hepético. Mientras el esbozo pancreatico dorsal esta situado en
el mesenterio dorsal, el esbozo pancreéatico ventral guarda intima relacion con el
conducto colédoco. El esbozo pancreético ventral parece inducido por el mesodermo
hepatico. Cuando el duodeno efectia su rotacion hacia la derecha y toma forma de C,
el esbozo pancreatico ventral se desplaza dorsalmente, y se sitla inmediatamente por
debajo y por detras del esbozo pancreético dorsal. Mas tarde se fusionan el parénquima
y el sistema de conductos de los esbozos pancreaticos dorsal y ventral, dando lugar a
las porciones definitivas de la glandula. El conducto pancreatico principal (de Wirsung)
es formado por la porcion distal del conducto pancreatico dorsal y la totalidad del
conducto pancreético ventral. Este, junto con el colédoco, se introduce en el duodeno.
(Fig.12.15)

El pancreas es un érgano mixto con funciones endocrinas y exocrinas. La porcion
exocrina consiste en un gran numero de acinos, conectados por el sistema de
conductos secretores. EI componente endocrino estad formado por cerca del millén de
islotes pancreaticos de Langerhans muy vascularizados y dispersos entre los acinos.
Los islotes se desarrollan a partir del tejido pancreatico en el tercer mes de vida
intrauterina. La secrecion de insulina comienza aproximadamente en el quinto mes,
otras hormonas que secreta son el
glucagon y la somatostatina.

Alteraciones del Pancreas:

Tejido
————pancreatico

Pancreas anular: El  esbozo
pancreatico ventral estd formado por
dos componentes que, en
condiciones normales, se fusionan y
experimentan una rotacién alrededor

del duodeno. En ocasiones, la porcion -
derecha del esbozo ventral se Figura 12-16 Pancreas anular
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desplaza siguiendo su camino normal, pero la porcion izquierda lo hace en direccion
opuesta, quedando el duodeno rodeado por tejido pancreatico y forma el pancreas
anular. (Fig. 12.16) Malformacion que puede comprimir este Organo y obstruirlo
completamente. Otro defecto observado en el desarrollo de esta glandula es el
Pancreas aberrante, donde se encuentra el tejido pancreético fuera de su localizacion
normal.

Intestino Medio

En la 5ta semana el desarrollo del intestino medio se caracteriza por el alargamiento
rapido que forma el asa intestinal primitiva. El vértice del asa queda en comunicacion
con el saco vitelino por el conducto vitelino u onfalomesentérico.

El intestino medio comienza inmediatamente distal a la desembocadura del conducto
colédoco en el duodeno y termina en la union de los dos tercios proximales del colén
transverso con el tercio distal. En toda su extension el intestino medio esté irrigado por
la arteria mesentérica superior.

E
w2 Colon transverso
g 0

Yema cecal 4
Rama cefdlica del asa / G D,
intestinal primaria ~ Arteria P & A
masentérica A 5 i |
e e 78
A 4 & ).

FRGEET superior '.{,; - /
CORRAERG- - Intestine delgado ‘i’e
A Rama caudal del asa B ¥

intestinal primaria

Figura 12-17 A.Esquema del asa intestinal primitiva antes de la rotacion
(vista lateral). La arteria mesentérica superior forma el eje del asa. La
flecha indica la direccién de la rotacion en sentido contrario al
movimiento de las agujas del reloj.
B se observa el asa intestinal primitiva después de una rotacion
antihoraria de 180°. Adviértase que el colén transverso pasa por delante
del duodeno.

El asa intestinal primitiva tiene dos ramas: cefalica y caudal. Estas ramas presentan los
siguientes derivados: la rama cefalica origina la porcién distal del duodeno, yeyuno y
parte del ileon. Mientras que la rama caudal origina la porcion inferior del ileon, ciego,
apéndice, colon ascendente y los 2/3 proximales de colon transverso. (Fig. 12.17)

Como consecuencia del crecimiento rapido del asa intestinal primitiva y el simultaneo
aumento de volumen del higado, la cavidad abdominal resulta temporalmente
demasiado pequefia para este contenido, en la sexta semana de desarrollo estas asas
(ramas cefélicas y caudal), se introducen en el celoma extraembrionario del cordén
umbilical dando lugar a la hernia umbilical fisiol6gica. (Fig.12.18)

El asa intestinal primitiva crece y se alarga mas a expensas de la rama cefélica que de
la caudal, expresion esta del mecanismo basico de crecimiento diferencial.
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Figl.lra 12-18 A. Hernia umbilical de las asas intestinal en un embrién de 8
semanas. B. Vista anterior de las asas intestinales después de la

rotacion general antihoraria de 270°. Obsérvese el enrrollamiento de
las asas del intestino delgado y la situacion del esbozo del ciego en el
cuadrante superior derecho del abdomen. C vista igual ala A, con las

asas intestinales en su posicion definitiva.

Simultaneamente, a su aumento en longitud, el asa intestinal primitiva experimenta
rotaciéon de 90° sobre un eje formado por la arteria mesentérica superior, y que tiene
lugar en direccion contraria al sentido de las manecillas del reloj.

Durante la décima semana de desarrollo las asas intestinales comienzan a volver a la
cavidad abdominal después de haberse producido la regresién del rifidn mesonéfrico, la
disminucién del ritmo de crecimiento del higado y el aumento de volumen de la cavidad
abdominal. En este momento las asas intestinales también rotan, esta vez 180° (la
Gltima porcion en salir es la primera en entrar situandose en la parte central e izquierda
de la cavidad abdominal), por tanto la porcion proximal del yeyuno es la primera en
volver a la cavidad y se sitla del lado izquierdo, mientras que el esbozo del ciego es la
tltima parte del intestino en volver completando una rotacién general de las asas
intestinales de 270° (fig. 12-18 B), ( 90° durante la herniacion y 180° durante la
retraccién o regreso de las asas a la cavidad abdominal). Resulta evidente entonces
gue las asas intestinales en su desarrollo atraviesan por diferentes procesos como son:
la elongacion, rotacion, herniacion y retraccion.

Alteraciones del Intestino medio:

El Onfalocele se produce por herniacién de las visceras abdominales a través de un
anillo umbilical agrandado, las visceras estan cubiertas por amnios. El defecto se debe
porque el intestino no vuelve a la cavidad corporal desde la herniacion fisiol6gica. Se
acompafa de una alta tasa de mortalidad y graves malformaciones, como anomalias
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cardiacas y defectos del tubo neural. EI 50% de los nacidos vivos con onfalocele tienen
anomalias cromosomicas.

Hernia umbilical congénita en este defecto faltan las capas musculares y piel
adyacentes al ombligo. Las asas intestinales regresan a la cavidad abdominal pero se
hernian de nuevo. La tumefaccidn esta recubierta por el amnios y peritoneo (no de piel).
El saco es muy delgado y puede romperse durante el parto.

La Gastrosquisis es la herniacion del contenido abdominal directamente en la cavidad
amnidtica a través de la pared abdominal. El defecto es lateral al ombligo, por lo general
a la derecha, en una region debilitada por la vena umbilical derecha, que en
condiciones normales desaparece. Las visceras no se hallan cubiertas por peritoneo ni
por amnios, y el intestino puede resultar dafiado por contacto con el liquido amniotico.
Esta alteracion no estd acompafiada de anomalias cromosOmicas u otros defectos
graves, tiene mejor tasa de supervivencia que el onfalocele.

El Diverticulo de Meckel es la persistencia de la porcion proximal del conducto
onfalomesentérico formando una evaginacién del ileon, que se denomina diverticulo
ileal o de Meckel. Generalmente es asintomético. Sin embargo, cuando tiene tejido
pancreatico o mucosa gastrica heterotopicos, puede producirse ulceracion, hemorragia
y perforacion.

Quiste Vitelino. Los dos extremos del conducto vitelino se transforman en cordones
fibrosos y la porcion media origina un quiste voluminoso.

Fistula Umbilical o Vitelina. El conducto onfalomesentérico mantiene permeabilidad
en toda su longitud hallandose en comunicacion directa el ombligo y tracto intestinal.

La rotacion invertida del asa intestinal se produce cuando el asa intestinal primitiva
experimenta una rotacion de 90° en sentido de las manecillas del reloj. En esta
anomalia el colén transverso pasa por detras del duodeno y se sitla detras de la arteria
mesenterica superior.

Intestino Posterior

Como expresamos con anterioridad los limites del intestino posterior se extienden
desde el tercio izquierdo de colon transverso hasta la membrana cloacal.

La porcion terminal del intestino posterior (Cloaca) es una cavidad comdn al tubo
digestivo y al aparato genitourinario revestida de endodermo que esta en contacto con
el ectodermo superficial de la membrana cloacal. Esta membrana esta compuesta por
endodermo de la cloaca y ectodermo del proctodeo o fosa anal.

En etapas posteriores ocurre el tabicamiento de la cloaca, donde en el angulo formado
por la alantoides y el intestino posterior aparece un tabique mesenquimatoso
denominado tabique urorrectal (Fig. 12.19), el cual desciende gradualmente hacia la
membrana cloacal y divide la cloaca en dos porciones: una ventral, el seno urogenital
primitivo y otra dorsal el conducto anorrectal.

La cloaca esta separada del exterior por la membrana cloacal, alrededor de la séptima
semana se concluye el tabicamiento cuando el tabique urorrectal llega a la membrana
cloacal, dejando dividida esta en dos porciones: una dorsal, membrana anal, y otra
ventral, la membrana urogenital. (Fig. 12.19) La membrana anal se suele romper a
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finales de la octava semana, poniendo en contacto la parte distal del aparato digestivo
(conducto anal) y la cavidad amnidtica.

Seno urcgenital Vsiiga
AabATA Amitivo
AI.:wlmd:.‘; P a Membrana urnara
\ - B urcygenilal |
Claica
Cuerpe

perneal —— 42
7 ™ Tabigque ~
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Membrana
anal”

Memhbrana

< Conducto
cloacal anarrectal

A B C

Figura 412-19 Esquema de region de la cloaca, indicando el camino del
tabique uorrectal.

El &rea de fusion del tabique urorrectal y la membrana cloacal esté representada en el
adulto por el cuerpo perineal, el centro tendinoso del perineo. Este nddulo fiboromuscular
es la referencia del perineo donde convergen y se unen diversos musculos. El tabique
urorrectal también divide el esfinter cloacal en partes anterior y posterior. La parte
posterior se convierte en el esfinter anal externo, mientras que la anterior forma los
musculos: perineal transverso superficial, bulboesponjoso e isquio cavernoso. Este
hecho explica por qué un Unico nervio, el nervio pudendo, inerva todos estos musculos.

Derivados

Los derivados del intestino posterior son: el tercio distal del colon transverso, el colon
descendente, el colon sigmoideo y la porcién proximal del recto (la porcién distal del
recto tiene origen ectodérmico).Alteraciones del intestino posterior

Ano imperforado: Es la Incomunicacion del recto con el exterior. No se rompe la
membrana anal a finales de la octava semana por fallo del mecanismo de apoptosis y
el conducto anal termina en un fondo de saco ciego. (Fig. 12.20 D)

Atresia rectoanal estos defectos pueden ser debidos a accidentes vasculares que
afectan a la region caudal del intestino posterior, provocando atresias y fistulas. (Fig.
12.20C)

Fistulas urorrectales y rectovaginales son debidas a que el tabique urorrectal separa
de manera incompleta el intestino posterior del seno urogenital. Estas anomalias
también pueden originarse si la cloaca es demasiado pequefia, lo que desplaza la
abertura del intestino posterior hacia la parte anterior. (Fig. 12.20 Ay B)

Otras alteraciones:

El Megacolon aganglionar se produce por la falta de inervacion parasimpatica de un
sector del intestino, generalmente el recto, porque no ocurrio la migracion de las células
de la cresta neural. Debido a esto el sector implicado carece de peristaltismo, la parte
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Figura 12-20 A.Fistulas urorrectales. B. Fistulas rectovaginales.

afectada se obstruye con
materias fecales y las
dilatan (de ahi el nombre de
megacolon). Si bien en las
partes dilatadas el
peristaltismo es normal, las
contracciones que genera
no superan, el obstaculo
salvo en forma esporadica.
El examen histologico del
sector intestinal que ocluye
revela la falta de células
nerviosas parasimpaticas.

El Cuadro 1 muestra la
secuencia y momentos del
desarrollo en que van
apareciendo las funciones
del sistema digestivo.

C. Atresia rectoanal. D. Ano imperforado.

Cuadro 1. Desarrollo secuencial de funciones
del sistema digestivo

Succionar y tragar. 28 a las 36 semanas.
Motilidad gastrica y secrecién. 20 semanas.
Actividad cimdgena del pancreas. 20 semanas.

ok wh =

Actividad del intestino delgado:
Transporte activo de aminoacidos. 14 semanas.

Transporte de glucosa. 18 semanas.

Absorcién de acidos grasos. 24 semanas.
Produccién de alfa-glucosidasas. 10 semanas.
Produccién de lactasas y dipeptidasas. 10 semanas.

Produccién de enteroquinasas. 26 semanas.

6. Actividad coldnica. 20 semanas.




CAPITULO 13: MORFOFISIOLOGIA DE LA BOCA, LA FARINGE Y EL
ESOFAGO.

Autores: Desiderio Espinosa Quirds, Andrés Dovale Borges, Mercedes Gamez Fonseca.

La ingestion es el acto de introducir alimentos en las vias digestivas a través de la boca.

La boca es el primer segmento del tubo digestivo en ella se encuentran los labios, los
carrillos, las encias, el paladar, los dientes, la lengua, las glandulas salivales y las
amigdalas palatinas y lingual. En ella se realizan las funciones de masticacion,
insalivacion y el inicio de la deglucion. También actia como via auxiliar respiratoria y en
la fonacion.

Situacién y porciones. La boca esta
situada en el viscerocraneo, en la
parte inferior y media de la cara.
Representa la puerta de entrada
del sistema digestivo y esta
constituida por importantes
estructuras especializadas en la
funciéon digestiva y en la defensa Frenillolingual
del organismo. Sus paredes 0seas piegue sublingual
son aportadas por los huesos

maxilares, los palatinos y la

mandibula. Embriolégicamente

deriva del estomodeo.

Frenlilo del lablo
supetrior

Cavidad bucal
Vestibulo bucal

Frenillo del labio
inferior

. . . Figura 13-1 Boca. Vista anterior
Tiene dos porciones: el vestibulo 9 2 ®

y la cavidad bucal. (Fig. 13.1)

El vestibulo bucal es una hendidura en forma de herradura con la concavidad hacia
atras, comprendida entre los labios y mejillas por delante y lateralmente y las arcadas
alveolodentarias por detras y medialmente. (Fig. 13.1)

En el vestibulo se encuentran también los frenillos del labio superior e inferior y los
orificios donde desembocan los conductos de la parétida y de las glandulas salivares
N menores (Fig. 13.2).

Labios y carrillos o mejillas: Los
labios cierran la entrada a la cavidad
bucal por aposicion del labio
superior con el inferior. La estructura
interna esta formada por fibras
e glindula parstidaen  Musculares  estriadas esqueléticas
el vestibulo bucal del muasculo orbicular de los labios,
incluidas en tejido fibroconectivo
elastico, que justifica la movilidad

durante la gesticulacion facial.

Arcos
alveolodentarios

Figura $3-2 Boca. Morfolégicamente se establecen
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tres zonas diferentes en el estudio histolégico del labio: la superficie externa, el borde
libre y la superficie interna:

1 Superficie externa: Formada por piel fina. Presenta epitelio estratificado plano
queratinizado, que constituye la epidermis, por debajo se localiza el tejido conectivo que
constituye la dermis. Presenta numerosos foliculos pilosos, glandulas sebéaceas, y
glandulas sudoriparas.

I Borde libre: Es una zona de transicion. Se considera piel modificada. Presenta un
epitelio estratificado plano con una delgada capa de queratina que contiene eleidina. de
aspecto transparente a diferencia del aspecto opaco de la queratina. El tejido conectivo
subyacente es muy vascularizado que explica la coloracion rojiza de los labios en el
individuo normal y se proyecta a manera de profundas papilas en el epitelio en las que
se encuentran numerosas terminaciones nerviosas responsables de la gran sensibilidad
del borde libre del labio.

1 Superficie interna: Es una membrana mucosa, presenta epitelio estratificado plano no
queratinizado, y una lamina propia de tejido conectivo fibroelastico denso, que incluye
glandulas mucosas. Ademas, existen algunas glandulas sebaceas (puntos de Fordyce)
cerca de las comisuras labiales que se abren en la superficie mucosa.

Los carrillos estan revestidos por una mucosa, por fuera las mejillas estan recubiertas
por piel fina y entre ambas se encuentra una capa de musculo estriado esquelético
(buccinador). La mucosa del carrillo presenta un epitelio estratificado plano no
queratinizado, sus células contienen abundante glucoégeno, la lamina propia es de tejido
conectivo fibroelastico denso con glandulas mucosas y mixtas y esta unida al plano
muscular por haces de fibras elasticas que impiden la formacion de pliegues hacia el
interior de la cavidad bucal
que pudieran resultar en
mordidas del carrillo durante
la masticacion.

Paladar 6seo

Glandulas

La cavidad bucal esta palatinas
limitada por delante y a cada
lado por los arcos
alveolodentarios, por detras
comunica con la faringe
mediante un orificio
denominado istmo de las
fauces a su vez, esta limitado
a los lados por los pilares
pa|atog|OSOS, arriba por el Figura 13-3 cavidad bucal abierta.
velo del paladar y abajo por

la raiz de la lengua. (Fig. 13.3)

Velo del
paladar

Uvula

Ismo de la faucesis’ Pilar o pliege
palatogloso y

Dorso de la lengu@a musculo homonimo
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El techo de la cavidad bucal
es el paladar. Este esta
compuesto por el paladar
duro u Gseo, formado por las
[aminas horizontales de [0S patadar 6seo =~
huesos palatinos y por los “!‘/ “
procesos palatinos de los
huesos maxilares, mas la Pliegue
mucosa que lo recubre y por Falateslese
el paladar blando. (Fig. 13. 4)

El paladar blando presenta /) ,/_ [

una porcion horizontal unida Figura 13-4 Cavidad bucal. Corte sagital.
al paladar duro y otra oblicua

llamada velo del paladar. A cada lado, el paladar blando se continda en cuatro pliegues,
dos a cada lado: los anteriores, los palatoglosos, los posteriores son los
palatofaringeos. Entre el pilar anterior y el posterior de cada lado queda limitada la fosa
tonsilar, sitio donde se encuentra la tonsila o amigdala palatina. (Fig. 13.4)

Paladar blando
. velo del paladar

Tonsila o amigdala
palatina

Pliegue
palatofaringeo

Esta tonsila y el pilar palatofaringeo

. _ se describiran con la faringe. El

: : borde posterior libre del paladar

Masculo tensor & # /1 blando presenta en su parte media
del velo del palacacuu [ £% Musculo elevador la Gvula. (Fig. 13.3)

Y - 2 del velo del paladar

Coanas B L\ El paladar blando esta constituido

S Musculo por varios musculos: los musculos

palatofaringeo palatoglosos van del paladar a la

lengua, forman los pilares o
pliegues palatoglosos (Fig. 13.3) y
Figura 13-5 Vista frontal de la cabeza. Vista posterior del velo del sSu accion es descender el paladar
puindar. y estrechar el istmo de las fauces.
Los musculos palatofaringeos van del paladar a la faringe, forman los pilares o pliegues
palatofaringeos y tienen las mismas funciones que el anterior pero ademas elevan la
faringe. Los musculos elevadores del velo
del paladar van de la porcidon petrosa del
temporal al paladar blando y elevan el
paladar blando con lo que cierran la
comunicaciéon con la nasofaringe. Los
musculos tensores del velo del paladar se

inician en el esfenoides y en la tuba
auditiva y van hasta el paladar blando, su
accion es tensar el velo palatino en sentido pgsculo
horizontal. El musculo de la Uvula solo genihicideo
existe en el hombre, es pequefio se
encuentra en el limite del paladar blando, su
funcién es acortar la Gvula. (Fig. 13.5)

milohioideo

Figura 13-6 Piso de la cavidad bucal.
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El piso o pared inferior de la cavidad oral esta constituido por los musculos milohioideos
reforzados por los genihioideos en su parte media. El suelo de la cavidad esta ocupado
por la lengua. (Fig. 13.6)

Las arcadas alveolodentarias que forman la pared anterior y las laterales de la
cavidad bucal estan constituidas por los alvéolos, cavidades situadas en los huesos
maxilares y la mandibula, y los dientes situados dentro de los alveolos dentarios y
unidos a ellos mediante ~
articulaciones de tipo fibrosa
llamadas goénfosis. La encia es la - Corona
parte de la mucosa de la cavidad oral ’

que recubre los alvéolos. Existe una |
arcada superior, formada por los
huesos maxilares y una inferior por la
mandibula. Ambas arcadas pueden
ser divididas a su vez en una
hemiarcada derecha y una izquierda.

— Esmalte

Dentina
Camara pulpa

Cuello & A ——Encia

Hueso
alveolar
Conducto
radicular
Vasos
sanguineos

— % Cemento

- 2 Membrana
-

3 periodontal

i

v

Raiz ~

SR

Los dientes son papilas osificadas
de la mucosa destinadas al
procesamiento mecénico de los L
alimentos (masticacion). En el
hombre se observan dos denticiones:
los dientes temporales o desiduales y
los dientes permanentes.

Nervio

Figura 13-7 Porciones y estructura del diente

La denticion temporal se inicia a los 6 meses de nacido y se completa a los dos afos.
En total son 20 dientes siendo la formula dentaria 2-1-2, o sea, dos incisivos, un canino
y dos molares por cada hemiarcada dentaria.

A los 6 afos se inicia la sustitucion de los dientes desiduales por los permanentes. La
denticion permanente termina a los 12 o 13 aflos con excepcion del 3er molar que
aparece entre los 18 y 30 afios.

La formula dentaria de los dientes permanentes es 2-1-2-3, o0 sea, dos incisivos, un
camino, dos premolares o bicuspides y 3 molares por cada hemiarcada lo que suma en
total 32 dientes (8 incisivos, 4 caninos, 8 premolares o bicuspides y 12 molares).

Las partes de un diente son la corona, el cuello y la raiz. (Fig. 13.7) La corona
sobresale sobre de la encia, el cuello esta abarcado por la encia y la raiz esta incluida
en el alvéolo dentario. En el apice de la raiz situado en su vértice, hay un orificio por
donde penetran vasos y nervios que nutren e inervan a los dientes. En el interior de la
corona esta la cavidad dental ocupada por la pulpa dentaria y en el interior de la raiz
esté el canal de la raiz del diente ocupado por vasos sanguineos y nervios.

La sustancia dura del diente se compone de: dentina, esmalte y cemento. El cemento
es el esmalte que cubre la corona y su origen es ectodérmico a partir de los
ameloblastos, la dentina es la masa principal del diente que rodea la cavidad del mismo,
tiene un origen mesodérmico a partir de los odontoblastos y el cemento que cubre la
raiz, también de origen mesodérmico, a partir de los cementoblastos parecidos a los
osteoblastos. (Fig. 13.8)
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Ademas de estas porciones cada
diente presenta 5 caras: la vestibular
dirigida al vestibulo de la boca, la
lingual o palatina dirigida a la cavidad
oral, las contactantes (mesial y distal)
y la masticatoria que es la que
contacta con los dientes situado en la
otra arcada dentaria

La lengua es un 6rgano muscular de
gran  movilidad, estructuralmente
Figura 13-8 Formacion de la corona del diente. P Pulpa presenta un nldcleo central de
dentaria. 1 Odontoblastos. 2 Predentina. 3  (isculo estriado esquelético
Dentina. 4 Esmalte. 5. Ameloblasto. - -
dispuesto en tres planos diferentes,
recubierto por una membrana mucosa. Interviene en la masticacion, la deglucion, la
fonacién y el gusto. En ella se localizan los corpusculos gustativos, receptores del
gusto.

Valléculas
epigléticas

Presenta tres porciones: el apice, el cuerpo Epiglotis
y la raiz. (Fig. 13.9) El apice dirigido hacia Pliegues gloso-
delante y la raiz dirigida hacia atras y °Pigioticos
abajo. El cuerpo presenta una cara Tensilapalatina
superior convexa denominada dorso de la Tonsilalingual
lengua y una cara inferior que solo es libre surco terminal
en su parte anterior ya que en su parte
posterior estd ocupada por musculos.
Ademas presenta dos bordes laterales.
En la cara superior (dorso) se distinguen
dos zonas separadas por el surco terminal A
que tiene forma | a A@AVo. Ao S pianta
denominan anterior, que ocupa los 2/3
anteriores y posterior que ocupa el 1/3
posterior de esta cara.
La superficie dorsal anterior presenta una mucosa especializada. Es de epitelio
estratificado plano queratinizado con una lamina propia de tejido conectivo denso. Esta
| superficie presenta las papilas
linguales, que son proyecciones de
la mucosa con un ndcleo o papila
primaria de tejido conectivo, que
puede a su vez hacer
penetraciones pequefias hacia el
interior del epitelio, Illamadas
papilas secundarias, cubierta por el
epitelio. Las papilas linguales por
su forma y funcién se clasifican en
1 T S filiformes, fungiformes,
Figura 13-10 Papilas linguales. circunvaladas o caliciformes vy

~— Raiz

Figura 13-9 Lengua.




foliadas o foliaceas.

Papilas filiformes: Son estructuras de
forma conica, afiladas, situadas en hileras
paralelas al surco terminal. Miden de 2 a 3
mm de altura, la inmensa mayoria es de
este tipo. Su epitelio de revestimiento
queratinizado no incluye corpusculos
gustativos. (Fig. 31.10) Presentan su
armazon primaria de tejido conectivo con
papilas secundarias, presentan receptores
para el tacto.

Papilas fungiformes: Son estructuras en

Fi 13111L Y . 3
forma de hongo, de base estrecha y o 13t Lo B c e

extremo apical ancho. (Fig. 13.10) 3 Glandulas serosas de Von Ebner.

Dispuestas entre las papilas filiformes siendo mas abundantes hacia la punta de la
lengua. El epitelio incluye en su interior corplsculos gustativos. Su lamina propia
presenta un abundante plexo vascular que le da la coloracién rosada o roja a la papila,
presenta ademas papilas secundarias.

Papilas caliciformes: Situadas en el surco terminal. Reciben este hombre porque su
forma recuerda una copa o céliz. En el hombre aparecen en un nimero de 10 a 14,
estan rodeadas por un surco pequefio a manera de foso circular. En el fondo del mismo
se encuentran los orificios de los conductos de las glandulas serosas (glandulas de
Ebner), Su epitelio presenta corplsculos gustativos y la lamina propia forma
abundantes papilas secundarias en su interior. (Fig. 13.11)

Papilas folidceas o foliadas: Son estructuras en forma de hoja. Se sitian en los
bordes laterales de la lengua siendo en el hombre escasas y rudimentarias. Incluyen
numerosos corpusculos gustativos en su epitelio y su ldmina propia forma papilas
secundarias.

La zona posterior del dorso de la lengua es casi vertical y esta dirigida hacia la faringe.
Aqui la mucosa tiene mayor espesor y presenta un aspecto nodular debido a la
presencia de acumulos de nédulos linfaticos denominados en conjunto tonsila lingual.
(Fig.13. 9) La mucosa de esta zona presenta tres pliegues: el glosoepiglético mediano y
los glosoepigléticos laterales que limitan dos depresiones denominadas valléculas
epigldticas. (Fig. 13.9)

La cara inferior de la lengua en su parte anterior y media presenta el frenillo lingual y a
cada lado de este los pliegues sublinguales (Fig. 13.1) los cuales presentan un
engrosamiento llamado carincula sublingual donde desembocan los conductos
excretores de las glandulas submandibulares y sublinguales.
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En la masa central de la lengua hay
tres tipos de glandulas salivales
menores, hacia la punta se
encuentran glandulas mixtas cuyos
conductos desembocan en la cara
inferior de la lengua, las serosas ya
M. hiogloso descritas, proximas al surco
terminal que desembocan en los
fosos de las papilas caliciformes y
glandulas mucosas en la raiz de la
Figura 13-12 Musculos extrinsecos de la lengua. lengua cuyos conductos
desembocan en los surcos de la amigdala lingual. También se localizan en el nucleo
central numerosos vasos sanguineos, vasos linfaticos, nervios y algunas células de
grasa.
Para su estudio los musculos de la lengua se clasifican en extrinsecos e intrinsecos.
Los extrinsecos varian la posicién de la lengua y tienen un punto de insercién en un
hueso. Los intrinsecos varian la forma de la lengua y aunque alguno tenga insercion en
algun hueso en general se localizan en los limites de la lengua.
Entre los extrinsecos estan: el geniogloso, hiogloso y el estilogloso. (Fig. 13.12)
El geniogloso es el mas voluminoso. Su accién es aplanar la lengua y llevarla hacia
delante. El hiogloso de forma rectangular, su accion es llevar la lengua hacia atras y
abajo. El estilogloso de forma alargada, su accion es llevar la lengua hacia atras y hacia
arriba.
Los musculos intrinsecos son 4 pares cuyos nombres se corresponden con la direccion
de sus fibras y conociendo la direccion de sus fibras se puede razonar la accion que
realizan. Los musculos son: el vertical, el longitudinal superior, el longitudinal inferior y
el transverso.

M. palatogloso
M. estilogloso

M. geniogloso

El vertical, que es continuacion
M. longitudinal superior del geniogloso y su accién es
aplanar la lengua. El longitudinal
superior y longitudinal inferior, la
accion de ambos es acortar la
lengua en sentido longitudinal y
M. vertical llevarla hacia atras. El transverso
de la lengua, si se contraen los
dos musculos transversos
disminuye la dimension
transversal de la lengua, pero si
se contrae uno solo, la lengua se

Figura 13-13 Corte frontal de la lengua. dirige hacia el lado del misculo

Musculos intrinsecos. contraido. (Fig.13.13)
La inervacibn motora de la

lengua estd a cargo del nervio hipogloso, mientras que la inervacién sensitiva y
gustativa esta a cargo del facial, glosofaringeo y vago. La sensibilidad general es
recogida por el nervio trigémino. La vascularizacion de la lengua esta dada por la arteria
lingual ramo de la arteria carétida externa y por la vena lingual afluente de la vena
yugular interna.

M. transverso

M. longitudinal inferior
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Caracteristicas del revestimiento de la cavidad bucal.

La cavidad bucal estd revestida externamente por piel e internamente por una
membrana mucosa.

La membrana mucosa presenta un epitelio plano estratificado que la recubre
totalmente, este epitelio en el humano no sufre queratinizacion completa. Los nucleos
de las células superficiales se condensan y se hacen inertes, pero no llegan a
desaparecer, y los cuerpos celulares no alcanzan el maximo grado de aplanamiento.
Esto se conoce con el nombre de paraqueratosis.

Las células superficiales se descaman continuamente y caen en la saliva. En algunas
zonas de la cavidad bucal la mucosa adquiere caracteristicas particulares. Se divide
para su estudio en mucosa masticatoria, de revestimiento y especializada.

Mucosa masticatoria: se localiza en las encias y en el paladar duro. En un 15% de los
individuos presenta el epitelio estratificado plano cornificado o queratinizado que carece
de estrato Iucido, pero en la mayoria de las personas (50 %), es paraqueratinizado. El
25% presenta una paraqueratinizacion incompleta. En el tejido conectivo laxo de la
lamina propia abundan los vasos sanguineos y los nervios con terminaciones
receptoras de la sensibilidad general y por debajo aparece un tejido conectivo denso
reticular que separa a la mucosa del hueso. Este tipo de mucosa esta sometida a
fuerzas intensas de friccion y presion durante la masticacion.

Mucosa de revestimiento: Se localiza en el borde interno de los labios, carrillos,
superficie alveolar del maxilar, piso de la boca, superficie inferior de la lengua, y en el
paladar blando. Presenta un epitelio estratificado plano no queratinizado muy grueso.
En algunas regiones puede ser paraqueratinizado. La lamina propia es de tejido
conectivo laxo muy vascularizado, y presenta fibras nerviosas que en las zonas basales
del epitelio terminan como receptores sensoriales libres o encapsulados. En los
carrillos, por debajo de la mucosa hay una capa de tejido conectivo que separa la
mucosa del musculo, presenta numerosas fibras elasticas que evitan la formacion de
pliegues que pudieran ser mordidos durante la masticacion, algunos autores le llaman
submucosa. Este tipo de mucosa representa tan solo una cubierta protectora de la
cavidad bucal.

Mucosa especializada: Se localiza en la superficie dorsal de la lengua y presenta las
papilas linguales, las cuales incluyen receptores de la sensibilidad general y especial,
estos ultimos son los llamados corpusculos gustativos.

Proceso de la masticacion.

Durante la masticacién ocurre la trituracion mecanica de los alimentos asi como la
insalivacion de los mismos. Esta Ultima favorece el inicio de la digestion quimica
mediante la accién de las enzimas de la saliva.

En el acto de la masticacion la articulacion temporomandibular juega un papel
fundamental. Los musculos masticadores (masetero, temporal, pterigoideo medial y
lateral) al contraerse ponen en movimiento la mandibula y mediante el contacto de las
caras masticatorias de los dientes de ambas arcadas alveolodentarias, logran la
trituracion de los alimentos. Otros musculos como el buccinador, el orbicular de los
labios y los de la lengua también contribuyen al proceso.
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Los dientes son fundamentales para la masticacién. Cada grupo de ellos de manera
general cumple una funcion. Los incisivos se encargan de cortar los alimentos, los
caninos de desgarrar, los premolares de partir, y los molares de triturar. Por accion de
los masculos se ejerce una fuerza de hasta 25 Kg. en los incisivos y 100 Kg. en los
molares.

La activacion de las areas reticulares préximas al centro del gusto en tronco encefélico
da lugar a movimientos masticatorios continuos y ritmicos. La estimulacién de areas
hipotalamicas, amigdalas y corteza cerebral desencadenan la masticacion.

Morfofisiologia de las glandulas salivales.

Las glandulas salivales son glandulas anexas al sistema digestivo por no ser parte
estructural de éste y si funcional. |
Las constituyen un conjunto de
glandulas situadas en las paredes

Proceso de masticacién |

Reflejo masticatono:

de la boca y en la lengua cuya
secrecion se denomina saliva, que _ ,l,_

es vertida en la cavidad bucal (08 mielos
directamente a través de |
conductos. Tiene las funciones de Desciende

participar en la digestion de 7 L e \

alimentos (ptialina), facilitar el [Empwesion aeiboio contra g
trabajo de la masticaciéon, la ol revestimiento bucal rebote
deglucion, la fonacion, la gustacion,
la lubricacién y limpieza de los
dientes, tiene funcion inmunoldgica, antibacteriana, bactericida, asi como accién buffer
sobre los alimentos, amortiguador de temperatura, también participa en la excrecion de
hormonas, drogas y virus. Entre los virus que se eliminan por la saliva estan los de la
hidrofobia, de la parotiditis y de la hepatitis B.

Esquema 1: Acto reflejo de la masticacion.

Para su estudio estas glandulas se clasifican en dos grandes grupos: mayores Yy
menores.

Las glandulas salivares menores son pequefias glandulas localizadas en diferentes
sitios de la boca, presentan conductos excretores cortos, que se abren directamente en
la mucosa de cada lugar y se nombran de acuerdo a la regiéon donde se localizan, entre
ellas se distinguen: las labiales, bucales, molares, palatinas y linguales.

Las glandulas labiales, bucales y molares son glandulas de secrecion mucosa,
localizadas en la mucosa de labios, carrillos y en la regién cercana a los ultimos
molares respectivamente. Las glandulas palatinas (Fig. 13.3) presentan también
secrecion mucosa. Las linguales forman agrupaciones con diferentes secreciones:
mucosas, serosas (Fig. 13.11) y mixtas, se localizan en las distintas partes de la
lengua, cubierta por la mucosa de este 6rgano.

Las glandulas salivares mayores son pares, presentan mayores dimensiones que las
menores y estan localizadas fuera de los limites de la membrana mucosa de la cavidad
bucal, se abren en esta a través de sus conductos excretores, ellas son: paroétida,
submandibular y sublingual
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La glandula pardétida es la mayor de las
tres, su peso oscila entre 25 y 30 gramos,
presenta secreciones de tipo seromucoso,
localizada por delante de la oreja y del borde
anterior de musculo esternocleidomastoideo,
por debajo de arco cigomético y por detras
del musculo masetero, hacia abajo la
glandula se extiende hasta el angulo de la
mandibula. (Fig. 13.14). Su conducto
excretor, el conducto parotideo, presenta
una longitud de 5-6 cm., partiendo del
extremo anterior de la glandula se extiende
por la superficie lateral del muasculo
masetero, luego atraviesa el cuerpo adiposo
de la mejilla y el musculo buccinador,
abriéndose en el vestibulo de la boca a nivel
de 2% molar superior, en el vértice de la
papila parotidea. Esta glandula se encuentra
atravesada en distintas direcciones por la
arteria carGtida externa y sus ramas

Figura 13-14 Glandula parétida.
Glandula sublingual.
Glandula submandibular.

terminales, la vena retro mandibular, el nervio auriculotemporal y por los ramos

Figura 13-15 Estructuras que atravizan la carétida.
1. Arteria carotida externa.
2. Vena retromandibular.

musculares del nervio facial. (Fig.13.15)
La glandula paroétida esta cubierta por la
fascia del mismo nombre, la que al
envolverla le forma su capsula.

La glandula submandibular de menores
dimensiones que la anterior, su volumen
es de algo més de la mitad de la par6tida
y pesa de 8 a 10 gramos, presenta
secrecion mixta con predominio Sseroso,
ocupa el angulo que forma entre si el
musculo milohiodeo (cara profunda) y el
cuerpo de la mandibula (cara mandibular).
Se encuentra cubierta por la fascia
cervical, que la envuelve formandole su
capsula.

Se relaciona por su cara profunda con los
musculos: digastrico, estilohiodeo,
hiogloso, milohiodeo y con el hueso
hioides y por la cara mandibular se aplica
a la fosa mandibular del cuerpo de la

mandibula, y se relaciona con el musculo pterigoideo medial. Otras relaciones
importantes por esta parte de la glandula son el nervio hipogloso, la vena lingual y la

arteria facial.

La cara superficial esta cubierta por la piel, masculo platisma y la fascia superficial del

cuello, por esta cara se relaciona con la vena

facial.



De la glandula parte una prolongacion hacia atras de la que parte el conducto excretor
denominado: conducto submandibular y que se abre en el vértice de la carincula
sublingual, en el piso de la cavidad bucal.

La glandula sublingual es la de menores dimensiones, presenta secrecidon mixta con
predominio mucoso Yy se localiza sobre el piso de la cavidad bucal, por encima de los
musculos milohideos, cubierta por la membrana mucosa. Su secrecion es vertida en la
cavidad bucal a través de los conductos sublinguales menores y el conducto sublingual
mayor, los primero en nimero de 18 a 20 se abren a lo largo del pliegue sublingual, el
segundo desemboca en la cardncula sublingual junto con el conducto de la glandula
submandibular. (Fig. 13.14) S A o, N~ S U
Estructura  histoldgica: Las ok o N \
glandulas  salivales mayores
cumplen el modelo estructural de
organos macizos. (Fig. 13.16)
cuyos elementos se relacionan en
el Cuadro 1
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Las parotidas en el humano son

glandulas tubuloacinares

compuestas de secrecion o, S PN (1 >
seromucosa porque todas sus * . B 25 Wt
células acinares ademas de | JLLAR AR P8 4

secretar predominantemente e ' o
enzimas también secretan algo de Figura 13-16 Glandula Parétida. Estructura de érgano macizo.
. Hematoxilina/Eosina. 150x

mucus  (glucoproteinas).  Sus
conductos intercalares y estriados estan bien desarrollados, los primeros presentan un
epitelio cubico bajo y los segundos
Cuadro 1. Estructura histol6gica de las glandulas salivares |  epitelio cilindrico con gran cantidad

mayores segin el Modelo de 6rgano macizo. de invaginaciones basales vy
mitocondrias que le confieren el
aspecto  estriado 'y notable
acidofilia, caracteristicas tipicas de
las células transportadoras de

Estroma:
Capsula delgada

Tabiques: |nterlobulares
Interlobulillares

Tejido intersticial !ones. ] Los ) conductos
L interlobulillares e interlobulares
Parénquima: Y
_ presentan un epitelio
Unidades secretoras: ::“’535 seudoestratificado  cilindrico  de
Heosas altura creciente. El conducto
Seromucosas ..
Mixtas principal puede llegar a presentar
Sisterna de conductos: un epitelio estratificado cilindrico y
. . cerca de la desembocadura pasa a
Intralobulillares: o
Intercalado ser estratificado plano no
Estriado gueratinizado.
Interlobulillares _ _
Interlobulares Por la ubicacion de la glandula
Principal directamente debajo de la piel de la

cara, la capsula y los tabiques
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interlobulares de tejido conectivo denso estan bien desarrollados. Por la misma razén
presenta numerosas células de grasa en su estroma. (Fig. 13.17)

Las glandulas submandibulares
son tubuloacinares compuestas
de secrecion mixta aunque en
ella predominan los acinos
seromucosos se  observan
NUMerosos acinos mixtos
distribuidos de manera irregular.
Los conductos intercalares son
algo mas cortos que los de la
parétida pero los estriados
tienen un gran desarrollo,
siguen un curso tortuoso por lo
gue a parecen nuUMeErosos
cortes en un lobulillo. Los
conductos interlobulillares e
interlobulares son similares a
los de la parétida pero su
epitelio no pasa de
seudoestratificado cilindrico en
el conducto principal. (Fig. 13.
18)

Las glandulas sublinguales estan constituidas por un grupo de glandulas

independientes situadas en el piso
de la cavidad oral por debajo de la
lengua, son tubuloacinares
compuestas de secrecion mixta
con predominio de acinos mixtos y
MuCOSOS. Los conductos
intercalados y estriados estan muy
poco desarrollados, tampoco
presenta una capsula definida.
(Fig. 13.19)En todas las glandulas
salivales las unidades secretoras y
los conductos intralobulillares
estdn rodeados por células
mioepiteliales, que al contraerse
por estimulacion simpatica o
parasimpatica causan la salida
masiva de la secrecion.

Secrecion salival.
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