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RESENA DE FISIOLOGIA

Es asombrosa la constancia de la composicion sanguinea
Elementos formes, agua de disolucion o dispersion, cristaoides,
coloides y asimismo los gases disueltos tienden a mantenerse
dentro de vaores cuya latitud de variacion es cas siempre de
orden micrométrico.

En la consecucion de esta constancia, no estitica sino dina
mica, es decir, de findole estadistica, intervienen factores nume-
rosos y complgos. Uno de los més importantes es la actividad del
rifién.

Esta intervencion se opera mediante fluctuaciones adecuadas
tanto del monto de la diuresis acuosa como de las concentraciones
a que son gastados, de modo independiente, los distintos elemen-
tos de eiminacion urinaria

Por consiguiente, la iso-osmia, la iso-ionja, y la iso-hidria
de la sangre, es decir, la constancia de composicion molar y iénica,
desde @ punto de vista global y anditico, a que hacen referencia
las dos primeras denominaciones y la de la tasa de hidrogeniones,
sefidada por la Ultima, se ven mé&s o menos comprometidas en los
estados  deficitarios de la funcién  renal.

En lo que atafie a los términos finales del trabajo metabdlico,
el rifion desempefia una mision jngustituible respecto de los cata-
bolitos  nitrogenados.

En efecto, los glacidos y los lipidos son transformados, en
definitiva, en agua y anhidrido carboénico, siendo este Ultimo dli-
minado cas totalmente por e pulmén. En cuanto a agua, nume-
rosas vias pueden serle dlanadas para una €eiminacion vicariante.
Las diversas glandulas secretorias, e tubo digestivo y ain la pie
se prestan a una eliminacion subsidiaria, sin contar con que gran-
des cantidades pueden quedar admacenadas en forma de edemas o
hidropisias serosas y con que una restriccion severa de los in-
gesta coadyuva a la misma findidad.

Para muchos de estos elementos, entre los que se destacan
e Cl y e Na también estdn abiertas las mismas vias subsidiarias
que para e agua Pero para otros y, paticularmente, para los
aniones que son € substractum de las acidosis fijas, esas vias
vicariantes se muestran mucho menos expeditas. Para una depu-
racion eficaz, los aniones sulfato y fosférico, por eemplo, se ven
compelidos en términos muy rigidos a seguir la via rena de éli-
minacion.
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Por consiguiente, para muchos jones y moléculas sdlinos la
fdla de la funcion rend no implica una inapelable retencién, en
tanto que para otros se hace inevitable € gedmulo.

Precisamente esto Udltimo ocurre también con los desechos
nitrogenados. Ninguna otra via puede redizar, en términos de
eficacia, un trabgo de eliminacion subsidiaria a su respecto, en
cao de fadla grave de la funcién rend.

S pasamos, ahora, a otras actividades menos bien conocidas,
cabe decir que la formacion de amoniaco (Nash y Benedict (9) se
muestra demasiado afin, en cuato a su trascendencia, a pape
de dicho 6rgano como emunctorio regulador del equili’brio &cido
bésico de la sangre, siendo legitimo, por consiguiente, conglo-
merar esos dos aspectos de significacion pardela en & momento
de ‘valorar las consecuencias de un déficit funciond.

En lo que aafie a la formacion de &cido hipdrico (Bunge vy
Schmiedeberg  (10), e clinico no tiene, por ahora, motivos sufi-
cientes para dar una jerarquia de primer plano a los trastornos
que pudieran corresponderle en oportunidad de las enfermedades
del dérgano o de la fdla de su funcion.

Otro tanto puede decirse de la funcién descubierta por
Snapper 'y Gruenbaum (Il), respecto de la actividad rena sobre
los é&cidos beta-oxi'butirico, diacético y presumiblemente otros &ci-
dos arométicos, que son destruidos en su seno por un proceso de
beta-oxidacion.

Referente a las increciones que se ha sostenido tomarian
origen en e odrgano, debe saberse que no se encuentran todavia
en la categoria de los hechos bien probados.

La presuncion de que sustancias vasoactivas tonigenas, como
las que se han demostrado en la isquemia relativa del rifion,
también se originan aunque en pequefia escala, en e estado de
sdud, estd lgos de ser cosa establecida

En suma, de lo dicho se desprende que en lo que atafie al
agua g a diversos iones que habitualmente la acompafian, es po-
sible la consecucién de un equilibrio de balance ain en plena in-
suficiencia renal, en tanto que para los desechos nitrogenados ¥
los aniones de Ias acidosis fijas, ese mismo equilibrio es, cuando
menos, dificil ¥y, muy a menudo, imposible en semejante eventua-
lidad.

Después de esto, es clao que para e clinico e déficit de la
funcién rend tiene que tomar contornos menos amplios que los
que € fisologo se representaria imaginandose ago asi como €
molde en hueco de la funcién, es decir, la expresién negativa de
la totalidad de los aspectos funciondes de la glandula Al clinico
se le hacen trascendentes los déficits que conducen a la retencion
nitrogenada y aromdtica y asmismo a la acidosis rend.

Es un hecho de la mayor importancia y mucho més olvidado
de lo que se podria tolerar, que la actividad del rifion conduce
a la formacion no de una orina, sno de toda una abigarrada gama
de orinas diferentes.

En la clinica, el desprecio de los datos que sobre e estado de
la funciéon rend puede suministrar la simple observacion de las
aguas, es consecuencia de ese olvido en e dominio préctico. Pero
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también a los pat6logos que elaboran, en plano alto, teorias sobre
la formacién de la orina, se les olvida a veces, ese hecho funda
mental, lleno de significacion.

Hay, todavia, que afiadir que la variabilidad considerable de
las orinas, lejos de mostrarse arbitraria, puede ser estrechamente
referida a lo que Volhad llama la necciﬂ(!]3 sentida, es decir, a
los distintos requerimientos de eliminacion que habrian de cum-
plirse, cualitativa y cuantitativamente, para que la constancia
ded medio interno no quede comprometida

La importante cuestion de como se operan esas adecuadas
variaciones 'y, en genera, de como se explica la formacion de la
orina, es uno de los problemas méas larga y empefiosamente enfo-
cado’ por los investigadores.

En estos dltimos lustros, e advenimiento de técnicas directas
asombrosamente  finas, ha permitido e aporte de datos que sumi-
nistran una base muy firme para su solucion.

En realidad e problema qued6 ya planteado en sus términos
esencides desde que se tuvieron los conocimientos anatémicos su-
ficientes.

Bellini habia descubierto sus tubos en 1662; Malpighi, los
corplsculos en 1687 y Ferrein, los tubos contorneados en 1749.

Pero recién desde Bowmann, en 1842, a sefidarse la cépsula
que envolviendo d peloton vascular representa la extremidad in-
vaginada del tubo urinario, se dispuso de la suficiente base ana
tomica para esbozar una teoria de lineamientos perdurables.

Bowmann no conocia € ansa de Henle (1862) ni e segmento
de Schweigger-Seidel (1865). Por lo demds, hasta los trabgjos
de Roth, Stendener, Herz (12) y sobre todo, del mismo Schwe1ger-
Seidel (13), no se acanzd la nocién caba de un tubo urinifero dni-
co y continuo, que corresponde a “nefron” de nuestros dias. Con
todo, ya desde la teoria de Bowmann encontramos € planteamiento
esencidl.

Impresionado por la configuracion anatdmica, este autor ad-
miti6 que en e glomérulo se operaba una “filtracion” que sumi-
nistraba una orina capsular provisoria.

Sobre todo @ agua pasaria en esa forma a nivel de los cor-
pusculos; no obstante en agunos pasges Bowmann dfirma  que
“sustancias  variadas y, paticulamente sales, exudarian  proba
blemente a través de los glomérulos’.

Como afilade que “la ablimina, e azicar y las céulas de la
sangre pasarian a través del glomérulo en caso de rotura de los
capilares” se desprende que e concepto de Bowmann no corres
ponde a lo que &hora definimos como una ultrefiltracion. Aunque
hoy conocemos que de hecho constituye un imposible, Bowmann
pensaba realmente en una separacién de fldido por simple fil-
tracién,

En cuanto a la actividad de los tdbuli, dicho autor admitio
-sempre bgjo la sugestion de la edructura andtomo-histolégica—
que correspondia a una secrecion. La urea, e &cido Urico, y “las
deméds sustancias Sdlidas’ pasarfan a la orina de ese modo.
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En un momento en que e florecimiento de la fisico-quimica
hacia concebir tantas esperanzas, se explica e advenimiento de
la teoria de Ludwig (14).

Este autor consideré la orina glomerular como e producto de
una ultrefiltracion. El agua, las sdles y los demés solutos del plas-
ma pasarian a través del glomérulo que solo seria impermeable
a las sero-proteinas.

En los tlbuli se operaria fundamentalmente una reabsorcion,
total, para ciertos productos, parcial, para otros, mediante simple
difusion.

Por consiguiente, la orina definitiva seria formada por un
proceso duad de filtracion y de resbsorcion, explicable por e juego
de fuerzas fisicas ciegas.

As expuesta la teoria es y era ya entonces qinsostenible, por
lo menos en todas sus partes.

En efecto, s lo que habia sido separado en e glomérulo era
e producto de una ultrdfiltracion, a enfrentarse de nuevo con
la sangre peritubular  ninguna diferencia de concentracion, ele-
mental 0 global, estaria en juego entre los dos flaidos y, por con-
siguiente, no tendria lugar ningdn desplazamiento por difusion
ni 6smosis. Y s edsa diferencia estaba presente, es que la orina
provisoria era € producto activo de una secrecion y no € resul-
tado pasvo de una ultrafiltracion.

En redidad la teoria de Ludwig fué bastante modificada pa
ra aender a muchas graves objeciones. En una exposicion de
Goll, Hermann y Ustimowitsch (15), discipulos de Ludwig, se ad-
mite que en la reabsorcion ciertas sustancias difunden mas répida
mente que otras, y que en la propia orina glomerular se presentan
diferencias respecto de la sangre, tal vez por e mismo motivo.

Asi fué perdiendo la teoria su simplicidad y, sobre todo, €
aractivo de que fuerzas puramente fiScas estuvieran en  juego.
Sin embargo, corresponde a Ludwig € gran mérito de haber con-
cebido la formacion de la orina como un proceso dua de ultrafil-
tracién glomerular y reabsorcion en los tGbuli, doble proceso que
encontramos_ hoy en la base de teorias més modernas.

Koranyi (16) propuso una explicacion segin la cua € filtro
glomerular daba paso a una solucion pura de cloruro de sodio vy,
accesoriamente, a sulfatos y otras sdes minerdes. Una reabsor-
cion se operaba luego a nivel de los tdbuli.

La originaidad respecto a Ludwig es lo que podriamos lla
mar la actividad candicular por rescate: cada molécula de soluto
eliminado en e tubuli seria entregada a cambio de otra de cloruro
de sodio.

Esta actividad, explicada como un trabago puramente fisico,
es sencillamente inadmisible  Ningln juego de fuerzas fisicas cie-
gas puede invocarse para dar cuenta de semeante rescate elec-
tivo.

Al lado de estas teorias sugeridas sobre todo por la histologia
y estructuradas sobre base fisca se levantd la explicacion de
Heidenhain  (1'7) de egtirpe mucho més fisiolégica
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Heidenhain sostuvo una teoria secretoria apoyada en sus ex-
periencias sobre la eiminacion de colorantes, primero y de ciertos
compuestos normaes de la oring, después.

En su forma primitiva esas experiencias consistieron en:
1") inyeccion endovenosa, en € perro o @ conejo, de una solucion
de camin de indigo ad 1 %, saurada en frio; 2¢) sacrificio del
animal por sangria cuando la’ orina se mostraba azul; 3°) fija-
cion de color por una inyeccion arterid de solucion concentrada
de cloruro de potaso ; 4’) edudio histoldgico del rifion, con
examen de los cortes en bdsamo de Canadd o en dlicerina satu-
rada con la misma sal.

Heidenhain  encontré6 : a) que los glomérulos se muestran
incoloros ; p) que los tubos contorneados y las ramas anchas del
ansa de Henle aparecen manifiestamente coloreadas, con diferen-
cias imputables a la dternancia funciona de los nefrones. El in-
digo carmin se encuentra ademés en la luz de los tubos, c¢) que
los candes de Belini y las ramas delgadas del ansa de Henle no
presentan colorante sino en su luz

En su forma definitiva, e plan experimental tom6 también
en consideracion la conveniencia de abatir considerablemente la
circulacion glomerular. Con ta fin, Heidenhain y Nesser (18),
repitieron  sus experiencias en € congo, previa seccion de la
médula  cervical.

La orina cesa en ta caso de fluir y un estudio seriado de los
hallazgos en funcién del tiempo revela que s e anima es gaeri-
ficado a los diez minutos las céulas tubulares estén tefiidas en
azul y s lo es a cabo de una hora e colorante ya no se ve en
ellas sino, masivamente, en la luz de los tubos contorneados y de
la rama gruesa de ansa de Henle

La cdpsula de Bowmann permanece incolora Es de recordar
que no fluye orina durante ese lapso de tiempo.

Estas experiencias fueron complementadas en varios senti-
dos. Asi, la ligadura del uréter que termina por detener la fil-
tracion glomerular, no impide que e {indigo carmin se muestre en
los tubos contorneados, Asimismo se ha reconocido que otros co-
lorantes como e azul de metileno, e rojo neutro, e azul de tolui-
dina, etc., se comportan del mismo modo que e indigo carmin.

Todavia més importante es la comprobacion de que, no ya
sustancias extrafias como los colorantes, sino elementos norma-
les de la orina, se conducen del mismo modo.

H. Anten (19), en efecto, en 1901, di6 a conocer la siguiente
experiencia (en perros) : se hace circular por e rifion una solucion
amoniacal de cloruro de plata, que no precipita ni los cloruros
ni los fosfatos, pero s los uratos bgo forma de sd de plata

La exposicion a la luz de los cortes de rifion previamente fi-
jados conduce a la reduccién y, por consiguiente, a la visudiza
cion del urato de plata Los resultados obtenidos se superponen
a los conseguidos con los colorantes.

En las aes no se requieren artificios quimicos para conse-
guir una precipitacion equivdente a ésta que Anten consiguié en
los mamiferos. La simple ligadura de los uréteres provoca un de-



54 ENFERMEDADES MEDICAS DE LOS RINONES

pésito de cristales de uratos en los tubos y jamés en los glomé
rulos.

Hay que afadir que Courmont y André %20), en experiencias
en batrecios, reptiles, aves y mamiferos, arribaron a conclusiones
concordantes respecto de las bases xdnticas.

En cuanto a la propia urea, siempre se citan los resultados
de una experiencia llevada a cabo en la rana

El rifidn de este animal (y en general e de todos los anfibios)
tiene una circulacion glomerular y tubular independientes : arte-
ria, la primera; venosa, de la vena porta renad, la segunda. En
redidad, agunas anastomosis quitan ago de su vaor a semeante

independencia de vascularizacion.

Ahora ‘bien: s se liga la arteria rend cesan la circulacion
del glomérulo y asimismo e fluir de la orina Inyectando, enton-
ces, una solucion de urea en una vena del anima la secrecion se
restablece 'y la orina, de proveniencia Unicamente tubular, se
muestra muy rica en ese elemento.

También para diversas sdes se ha sefiddado € uniforme ha
llazgo de su demostracion en la luz y las células de los tubos con-
torneados y la rama ancha de Henle, unida a la ausencia de com-
probacion en la capsula de Bowman y en la rama delgada de
ansa.

Beberfeld y Bader (21) lo indicaron respecto del ferrocianu-
ro de potasio; Rochl (22), para las sdes de calcio; Leschke (23),
para e cloruro de sodio, los fosfatos, la urea y @ acido drico.
gun este autor, ocurre io propio con e iodo y los ferrocianuros.

Se considerdé que este cimulo de hechos daba apoyo a la teo-
ria secretoria establecida por Heidenhain sobre la base de sus
experiencias fundamentales y de las inducciones emanadas de la
estructura glandular (por lo menos de los segmentos con epite-
lios atos), del canaliculo urinifero.

En concreto, Heidenhain sostuvo que la formacion de la orina
responde a un proceso exclusvamente secretorio. El agua y las
sdes serian los productos de la membrana capsular, mientras que
la urea, € &cido U(rico y, en ciertas circunstancias, también el
agua, los de los epitelios tubulares.

En redidad, la teoria asi expuesta, excedia demasiado a los
hallazgos experlmentales Estos solo autorizaban a pensar que,
verosimilmente, los tdbuli eran e asiento principa de la eimi-
nacion urinaria.  Ademés, inducian, sin probarlo concluyentemen-
te, que ésta se operaba por concentracion y, por consiguiente, gl
modo secretorio. Pero nada habia en esas experiencias que auto-
rizase a descartar sin apelacion otro tipo de trabgo eiminatorio.
por eemplo, una ultrafiltracion con asento en € corplisculo de
Malpighi.

Por otra parte, segin se vid después, esos mismos hallazgos
podrian corresponder a un trabajo de reabsorcion -secretoria
0 no- pero de cuaquier modo, de un acance muy diferente. En
efecto, en e caso de una reabsorcion, aunque la imagen histol6-
gica fuese idéntica, quedaria necesariamente implicita una previa
eliminacion  glomerular, proveedora del materid que reabsorber



RESENA DE FISIOLOGIA %

El hecho de que la seccion de la médula cervica d abatir la
presion adrtica suprima e fluir de la orina pero no la tincién de
las células tubulares, no debe considerarse decisivo contra la Udl-
tima suposicion. Es cierto que la vis a tergo es, en taleg condi-
ciones, més fécil de admitir que la ultréfiltracion; pero de todos
modos, para llegar a los tubuli e materid colorante ha tenido
que pasar, también en ese caso, previamente por e glomérulo.

Todo esto, sin contar con que experiencias tipo Heidenhain
en las que e sacrificio ddl anima se hace, no ya a partir de los
diez minutos que siguen a la inyeccién sino inmediatamente des
pués de esta, han revelado que también se tifien los epitelios cap-
sulares.  (Henschen 'y  Sobieransky  (24).

Haymann y Star (25), lograron, a su vez, colorar la capsula
mediante e verde B. de Janus y Chrzonsczewski y Wittich (26),
obtuvieron e mismo resultado utilizando e carmin.

Por otra pate, € propio Heidenhain (con Pautinski) sefido
que agunas veces era de notar coloracion de la cipsula de Bow-
mani.

En suma, concretando: los experimentos que dieron base a la
teoria secretoma de Heidenhain sélo autorizaban a inducir una
participacion mas importante de algunos segmentos de los tubos
uriniferos en el trabajo de eliminacion; no permitian resolver
si ese trabajo correspondia a una secrecion en el sentido corriente,
0 bien a una reabsorcion desde la lux tubular hacia la sangre y,
en fin, no contenian nada que autorizase decisivamente a desechar
la existencia de un proceso de ultrafiltracion con asiento en el
corpusculo de Malpighi.

Limitandonos a las teorias mas importantes y fecundas, cabe
sefidar después de la de Heidenhain, la que debemos a Cush-
ny (28).

S se comparan las concentraciones de las sustancias comunes
a la sangre y la orina s comprueba que las diferencias de tasa
no pueden ser referidas a un mdltiplo comdn.

En otros términos, no es posible, mediante una simple dilu-
cion global de la orina reconducir a su tasa plasméica a los di-
versos compuestos urinarios. Cada uno de ellos ha sido concen-
trado de un modo individua por el rifibn. Por otra parte muchos
de los componentes del plasma no aparecen normamente en la
orina

Estos Idos hechos son absolutamente decisivos contra la teoria
de la filtracién-reabsorcion tal como la concibi6 Ludwig y, de mo-
do indirecto, fortalecieron la necesidad de admitir un proceso
secretorio como  queria Heidenhain.

Cushny elaboro, como Ludwig, una teoria dual de filtracion
y resbsorcion, pero di6 a los términos un contenido nuevo.

Preciso que en & glomérulo se lleva a cabo una ultrafiltra-
cién, e decir, € pasge de un fllido con idéntica composicién a
la del plasma privado de sus proteinas. La indole de este proceso
es puramente fisica

En los tdbuli, en cambio, se operaria una reabsorcion selec-
tiva, 4 expensas de la orina glomerular, provisoria y pasiva
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(Tomado de Cushny!
caMBIO DE 14
PLASMA CONCENTRACION
SANGUINEO ORIN 4 ENEL RINON
por  ciento POr ciento
90.93 9
19
0.1
0.30 035 1
0.37 0.6 2
TCA ke 0.03 2 60
Acido Urico 0.004 0.03 12
K 015 f
004 40
0.015 2
0.006 2
015 16
A 018 90
Creatinina 0.075 75

Figura 23. «« Diferencia de concentracion de las distintas sustancias
en el plasma y en una orina promedial corriente (Cushny).

uriuigenas

Mostrando la

composicidn del l;;lasma, del filtrado dglamerular del liquido reabsorbido
y de

orina.

(Tomado

Cushny)

82 L1TROS DE LiQUIDO
o 8 mos| SIS LM e
FILTRADOS a b

For | o [SONTIENEN| por | Towt | For | Toul
Agua 92 83 litros| 83 lirros 82 lieos|| 95 | 950 cec.
Cololdes.. |7,5 6750 Qr ’
Glucosa .. 0.1 9% gr. 9 ar. 0.11 90 gr.
Sodio ...... 0.3 270 gr. |270, pr. 0.32 | 266.54r. 0.35 3.5gr.
Cloruro .. 0.37 333 gr. |333 gr. 0.4 327 gr. 0.6 6.0gc.
Urea ... 0.03 27 qe. | 27 gr. 0008} 7 gr. 20 20.0gr.
Acldo Grico . 0.004 36pr. 3.6gr. 0.003 3.agr. 0.05 ©.5gr.
Yotasia . 0.02 18.0gr. 18.0gr. 0.02 16.50r. 0.15 L5gr.
Foslato. ... 0.009 8.1gr. 8.1gr. 0.0008]  6.69r. 0.5 1.5@r.
Sulfato.... 0.002 1.8ar L8gar 0.18 1.8¢r.
Figura 24.  Ejemplo concreto de eomo a partir del plasma se puede

llegar g la orina definitiva mediante 1|y reabsorcion, g expensas (el
ultrafiltrado glomerular, de un fldido de eomposicién uniforme,
segun cl concepto de Cushny.
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Esta reabsorcion receeria sobre € agua y las sustancias con
umbra. Las sustancias sin  umbral no experimentarian  reabsor-
cion  dguna

Cushny sostiene que se reincorpora de este modo a la sangre
la totalided de la glucosa, drededor del 98 ¢ del agua, porcen-
tajes del mismo orden de Cl y Na menores de K, fosfato, &cido
Urico y urea (en proporciones que siguen una escala descendente)
y, en fin, cantidades nulas del anién sulfato. Los autores modernos
colocarian la ereatina junto a este Ultimo anion,

No podemos detenernos en las prolijas puntuaizaciones de
Cushny. En e primero de los dos cuadros adjuntos (fig. 23)
este autor sefida las diferencias de concentracion de agunos pro-
ductos en la sangre y la orina En e segundo (fig. 24) establece
un eemplo concreto de como puede pasarse a partir de plasma,
a una orina provisona, primero, y de ésta, a una orina defini-
tiva, después de la reabsorcion de un fllido de composicion defi-
nida.

A pesar dd cadcter eminentemente selectivo de la reabsor-
cién, preocupa a Cushny mostrar que este proceso puede compren-
derse sin la intervencion de wuna actividad vital.

Su argumentacion en este sentido es muy dédil y de sus pro-
pios eemplos, en contra de su posicion “antivitdista’, se des
prende que la reabsorcion, tal como € mismo la describe, no puede
ser ofra cosa que un proceso  Secretorio.

Su teorfa, por consiguiente, comprende una fase pasiva, de
indole puramente fisica representada por la ultrafiltracion glo-
merular que suministra la orina provisoria, y una fase activa,
de indole fisiologica, condtituida por la reabsorcion, que conduce
a la orina definitiva

Es muy originad, en una secrecion asi planteada, € hecho
de que e materid de labor no sea tomado inmediatamente de la
propia sangre, sino de modo indirecto, a través de un flGido in-
termediario, la orina provisiona, y asimismo, € que e producta
de trabgo pase desde un canad abieto a la sangre, o lo que es
cas equivaente, desde e medio exterior d medio interno.

La teoria de Cushny constituye la base sobre la que, con ayu-
da de recursos técnicos absolutamente nuevos, se han desarrollado
las investigaciones recientes que han aportado tan gran namero
de datos y de precisiones en el problema de la formacion de la
orina.

Vamos a ocuparnos, ahora, de lo que sabemos a respecto,
adoptando para la exposicion e plan de enfocar por separado lo
que atafie a proceso de ultrefiltracion  glomerular, primero, y d
de reabsorcién tubular, después.

En tercer término, puntudizaremos lo relativo a  problema
de la secrecién tubular. Finalmente, haremos una resefia de otros
tépicos importantes en fisiologia renal.

El gran progreso de los Ultimos lustros es debido, sobre todo,
a lo que podriamos llamar las microtécnicas directas, que durante
mucho tiempo parecieron verdaderas  utopias.
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La poshilidad de medir directamente la presion intracapilar
en e gloméulo y la de recoger e fllido urinario, mediante la
micropipeta, en la propia luz del tubo urinifero escogido, estén
en la base de los informes mas serios de que disponemos para
servir de apoyo firme a un nuevo cuerpo de ideas.

Figura 25. Diagrama mostrando

el sentido y valor relativo de las

fuerzas en pugna en el trabajo de

ultrafiltraeién.

P.8., presion sanguinea cn las an-
sas capilares.

P.C.O., presion coloido osmética.

P.U., presién urinaria 4y nivel de
In cépsula,

PS5O PCO+PU.

Los estudios de histologia y fisiologia comparadas también
desempefian su papel en & momento de decidir sobre la legitimi-
dad de transponer a hombre las comprobaciones obtenidas, di-
rectamente e ‘““in vivo’, pero en vertebrados inferiores.

HECHOS E |IDEAS RECIENTES
RELATIVOS A LA FORMACION DE LA ORINA

LA FUNCIGN QLOMERULAR

Dice N. A. Richards (29) en un trabgo sobre la formacién de
la orina en e rifion de los anfibios : “Para probar que e trabgo de
filtracion es e Unico responsable de la separacion de fllido de
proveniencia sanguinea a nivel de los capilares del glomérulo es
necesario mostrar @ 1°) que la dtura de la presién de la sangre
es en dlos més grande que la suma de las fuerzas que se oponen
a la filtracion, a saber : la presion coloido osmética del plasma y la
presion intra capsular ; 2°) que cuando ocurre lo inverso, la fun-
cion glomerular cesa ; 3¢) que la composicion del fldido capsular
(orina  provisiona) corresponde a la de un ultréfiltrado del  plas
ma.

Vamos g consderar por separado lo relativo a estas tres pro-
posiciones.
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El conflicto de presiones hidréulicas ¢ coloido osméticas a
nivel del glomérulo. Primera proposicion. -~ Es hoy una técnica
conseguida preparar € rifion de ciertos anfibios de modo que sea
posible observar microscopicamente, “in  vivo', los detales de la
circulacion glomerular.

Tenemos que agradecerle a Clemente Estable el habernos
brindado  varias veces la oportunidad de esa maravillosa obser-
vacion.

En ella puede comprobarse directamente el movimiento de
los glébulos rojos, tan rapido como un torbellino en los momentos
de plena actividad circulatoria 'y, asimismo, cierta puleatilidad
del corpisculo relacionada con las contracciones cardiacas y  con,
los movimientos  respiratorios.

Es dable comprobar asi, pamariamente, la aternancia fun-
ciona no sdlo de los glomérulos considerados como un todo, sino
de las ansas capilares de un Unico peloton.

Hoy se llega hasta el control fotografico seriado de estos
aspectos, con € consiguiente beneficio desde e punto de vista de
la medida y de la permanencia de los hechos.

Sobre la base de estas posibilidades. Hill (30). en 1921. ob-
tuvo las primeras determinaciones de la ‘presion sanguinea en los
capilares-del  pelotéon  vascular.

£l operaba por contrapresiéon graduable entre dos laminas
transparentes, utilizando un preparado de rana para vision ma-
croscopica “in  vivo’. Consideraba que era licito admitir que la
presion minima capaz de acarrear un brusco enlentecimiento o
e cese de la circulacion del glomérulo debe tomarse como equi-
vaente de la presion intracapilar de las ansas.

Creyendo que esta medida informaba sobre los mas altos
valores posibles de la presiéon sanguinea glomerular y encontrando
que las cifras obtenidas eran més baas que una sola de las dos
fuerzas antagonicas (eran menores que la presion coloido-osmd-
tica del plasma), consider6 que sus medidas no daban apoyo
a la hipotess de una orina glomerular explicable por simple ul-
trafiltracion.

Después del aporte de Hill, el problema fué abordado de
nuevo por Haymann (31), en 1927.

La técnica de Haymann comporta 1°) individualizacion de
un tubo urinifero gracias a una inyeccion intracapsular de colo-
rante en un corpisculo de Malpighi. Este artificio permite reco-
nocer e tubo entre la masa de los candiculos renales; 2¢) com-
presion graduable e individua del pelotdn vascular dentro de la
cdpsula de Bowmann, en & mismo glomérulo, gracias a un fltido
inyectado con micropipeta. Segin e grado de presion la corriente
sanguinea se enlentece o cesa del todo; 8°) opresion del cuello
del tubo correspondiente por medio de una finisima varilla de
extremidad roma guiada con € micromanipulador. Con esto Hay-
mann busca operar en ambiente cerrado; 4¢) medida de la pre-
sién intracapsular  con un dispositivo de gran fineza y fisicamente
muy  correcto.
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Haymann admiti6 que la fuerza minima apenas suficiente pa
ra detener la circulaciéon en aguna de las ansas del pelotdn puede
ser considerada equivalente a la presion intracapilar  media

Los resultados de més de 150 medidas mostraron que € pro-
medio de la preson en los capilares glomerulares era de unos
20 cts. de agua, es decir un 54 % de la presién adrtica promedial
(37 ctrs. de agua en la rand).

Como White (32) habia encontrado que la presion coloido os
moética del plasma sanguineo es, en este anima, de 10 ctrs. de agua,
Haymann concluyé que la diferencia de vaores a favor de la pre
sién  sanguinea autoriza a admitir la franca posbilidad de una
ultrafiltracion.

El tercer enfoque de importancia sobre este tema lo debemos
a White (33). Este autor estudié e “Necturus maculosus’ adop-
tando e método utilizado por Haymann.

Sus medidas de presion capilar en e glomérulo le dieron
minimas de 10,1 cms. y maximas de 26,5 ems.; € promedio entre
todas las medidas fué de 16,15 cms. de agua Logré también medir
en experimentos separados la  presi6n intracapsular, encontrando
que sus vaores oscilaban entre 0,3 y 2,8 cms. de agua

White completé su trabgo avaluando individuamente la pre-
sion coloido-osmética del plasma en cada uno de sus animales,
halando que varidba entre minimas de'6,5 y mé&imas de 15,8 cms.
de agua

La suma de los vaores promedides de las presiones intra-
capsular 'y coloido-osmética, opuestas a la carga hidrostédica in-
tracapilar del  peloton, fué sempre inferior a las cifras medias
de esta dtima fuerza

Los resultados de White, por consiguiente, son concordantes
con los de Haymann.

Cabe preguntarse s nos asste derecho para preferir los re-
sultados de estos Ultimos autores a los sefidados por L. Hill. Des
pués de las observaciones criticas de Richards parece seguro que
debe ser asi.

Richards hace notar que la técnica de Hill merece reservas.
La compresion entre dos ldminas abarca una zona demasiado
extensa (hasta 200 veces mayor que € didmetro de un corplscu-
lo) y por consiguiente amplios territorios capilares y venosos
son acanzados por la compresion. El enlentecimiento circulatorio
puede entonces, por esa causa, gpaecer antes de que sea contra
rrestada la presion intracapilar.

A guisa de prueba indirecta de que eso ocurre efectivamente
asl, Richards compara las cifras de preson capilar obtenidas en
e mesenterio de la rana por Landis (34), que procedié con mensu-
ras directas por intermedio de una micropipeta, con aquellas otras
sefidadas por L. Hill a expensas de su técnica compresiva

Landis encontr6 13 ctrs. de agua y Hill, en cambio, los mis
mos 8 mm. de Hg. que habia halado para los capilares del peloton
glomerular. Recuérdese que Haymann con la misma técnica di-
recta de Landis habia comprobado valores de 20 ctrs. de agua
en los capilares de dicho peloton.
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Ahora bien, es seguro que la presion sanguinea en e glomé
rulo tiene que ser més dta que la de los restantes capilares de
la economia, puesto que, apate de que la ateria rend se re
suelve de modo muy brusco en arteriolas y en ansas capilares, la
sangre debe pasar por e vaso eferente antes de dcanzar la red
peritubular, esta si, enteramente homoéloga a los demas capi-
lares _del  organismo.

Por consiguiente, en las medidas directas de Landis y Hay-
man hay la lbgica graduacion que fdta en las llevadas a ca%o
por Hill segin su método.

Todos estos motivos conducen a Richards a la conclusion de
que las medidass de Haymann y White, ademéds de confirmarse
entre si, derivan de una técnica menos incierta que la de Hill y
deben ser consideradas como més exactas.

Siendo qsi, puede considerarse establecido que por lo menos
la posibilidad de un trabajo de ultrafiltracion en el glomerulo no
queda impugnade por los valores de las presiones en juego com-
probadas a su nivel.

Falta saber s ese trabgo se cumple de hecho y, de ser asi,
s @ compendia toda la actividad glomerular.

Para resolver estos puntos hay que considerar las otras pro-
posiciones de Richards.

Segunda proposicién. -~ En la segunda de ellas se pregun-
taba s la funciéon glomerular cesa o prosigue en caso de que la
preson sanguinea de las ansas se vea abatida por debajo de los
valores de las fuerzas antagodnicas.

White (35) es e Unico que did6 una respuesta a esta cuestion
sobre la base de investigaciones directas. En redidad € no proce
di6 a rebgar la preson sanguinea glomerular sino a acrecentar la
presion intracapsular antagonica, de modo de anular la fuerza
efectriz  de  ultrafiltracion.

Trabaj6 con e “Necturus’. Los tubos uriniferos de este ani-
mal, ademas de corplsculos de Malpighi, presentan un diver-
ticulo que se abe en la cavidad general por intermedio de un
nefrostoma.

White individualiz6 un tubo apropiado para € estudio me
diante inyeccion de un fldido coloreado. Cauteriz6 la boca de
nefrostoma; oprimié6 la zona post glomerular del candiculo para
operar en ambiente cerrado, y conectd mediante la micropipeta
la cépsula de Bowman con un dispositivo preparado para sumi-
nistrar  una carga hidrostética  graduable.

Estableci6 por este medio una presién urinaria ago superior
a la intracapilar del glomérulo, previamente medida, y encontré
que a cabo de un tiempo, la burbuja de are que servia de indi-
cador se desplazaba aejandose del corplsculo de Malplghl con
10 que sefidaba un incremento de la preson en la capsula, sin
duda en relacion con un aumento de su contenido.

White, en consecuencia, concluyé que la fluxion proseguia
no obstante la anulacion de la fuerza efectriz de filtracion y que,
por lo tanto, un trabgjo secretorio, es decir, activo y no pura
mente pasivo, era forzoso que tuviese lugar.
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No se han repetido experiencias de esta indole, careciéndose.
por consiguiente, de elementos de confrontacion.

Richards arguye, sin embargo, que para esta conclusion sea
formamente admitida seria  menester asegurarse de agunos  ex-
tremos que, de ser descuidados, podrian inducir a error.

‘La absoluta paridad de tension osmdtica entre e liquido con
que se caga la micropipeta y e plasma de animd; la perfecta
horizontdlidad y edtricto calibraje del tubo capilar que contiene
la burbuja indicadora; la completa seguridad de trabajar en am-
biente cerrado; laposibilidad de que las maniobras de medida de
tension acarreen aumento de la permesbilidad de los endotelios
a causa de anoxemia, etc, son factores decisivos en investigacio-
nes tan prolijas y delicadas y sin embargo son de cas imposible
control.

En suma, los experimentos directos ensefian: 1¢) que los
valores de las fuerzas fisicas en conflicto en el glomérulo se mues-
tran tgles como para dar apoyo O, en Gltimo caso, para no inva-
lidar por si mismos, la hipétesis de una funcion glomerular con-
sistente en un trabajo de ultrafiltracion, y 2¢) que si nos atene-
mos a las investigaciones de White, esa wultrafiltracién por lo
menos no lo es todo: una actividad secretoria parece sobreafiadir
sus efectos.

Respecto de Iz primera de estas conclusiones nos sentimos
suficientemente seguros. En cuanto ¢ la segunda, nada menos
que Richards, con toda su autoridad, interpone reservas que pa-
recen muy serias.

Tercera proposicion. = ;Le orina glomerylar, tiene la com-
posicion de un ultrafiltrado del plasma?

El primer informe directo sobre este punto pertenece a Wearn
y Richads (36) y es puramente cuditativo.

Estos autores recogieron con micropipeta fldido capsular
del gloméulo de rana y hdlaron que estaba libre de proteinas,
que su reaccion correspondia d lado acalino de la neutraidad y
que contenia urea, cloro y azicar. Colorantes en circulacion (in-
digo carmin y rojo fenol) agparecieron también en d fltido.

La ausencia de proteinas es un cardcter negativo necesario
para admitir la ultrefiltracion, pero no descata la posibilidad
de un trabgo secretorio. En cambio, la presencia de glucosa en
la orina provisional es muy sugestiva ya que. como €S notorio,
falta en la orina completamente elaborada. EI mismo alcance
tiene e cloro, puesto que en e anima utilizado, la rana, nor-
mamente fata, 1o mismo que la glucosa, en la orina definitiva

En suma, € halazgo de Wearn y Richards consistié en un
liquido libre de proteinas, en e que estaban presentes todos los
solutos del plasma que pudieron ser investigados. Tal fllido co-
rresponde  cabamente a un  ultréfiltrado.

De paso obsérvese que € resultado del experimento tiene un
acance todavia mayor, ya que lleva implicita la prueba de que
debe operarse una resbsorcion de ciertas sustancias (glucosa y
cloro en e caso estudiado) mas ala del glomérulo, puesto que
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después de estar presentes en e fliido provisorio, fatan en a
orina definitiva

White y Shmitt (37), obtuvieron, ulteriormente, en e “Nec-
turus”, resultados andlogos a los de Wearn y Richards en la rana

Estos Gltimos autores procedieron entonces a investigacio-
nes cuantitetivas. Para ello hubo que poner a punto métodos ca
paces de exactitud y precision no obstante contarse con canti-
dades insignificantes de materid. Wean y Richards (38) enfoca
ron asi e cloro, mediante un méodo nefelométrico previamente
controlado del modo méas pralijo.

El resultado fué discordante respecto del obtenido cualita-
tivanente:. en 10 comparaciones entre plasma y fllido glomeru-
lar, en ranas, 7 veces la tasa de cloro se mostré significativa
mente més dta en la orina provisional.

Ulteriormente, Freeman, Livingston y Richards (39), reto-
rnaron el problema de modo més amplio. Las comparaciones se
hicieron en dos series separadas.

En 19 ranas pefundidass con suero Ringer e resultado fué
univoco: la orina provisiona mostr6 idéntica tasa de cloro que
la del liquido de perfusion.

Pero en 8 de 20 ranas vivas, la comparacion entre e plasma
y la orina provisiona revel6 que en ésta e cloro s¢ halaba a una
tasa francamente superior.

White (40) intervino entonces en € problema utilizando una
técnica diferente y trabgando, como siempre, en e “Necturus’.
Investigs, no uno de los componentes urinarios sino la concentra
cion osmética global, mediante e micco método de Barger paa
la determinacion del peso molecular.

El méodo consiste en yuxtaponer en un tubo capilar de ca-
libraje perfecto, una gota de cada uno de los dos fltidos que com-
parar, es decir, e plasma y la orina provisional.

Se mide cuidadosamente la longitud de las gotas y a cabo
de 18 a 40 horas se procede a nueva medicion. La gota hipertd-
nica, atrayendo liquido de la més diluida, es la que aumenta de
tamafio ¥y, por consiguiente, en las condiciones del experimento,
la que crece en longitud.

En los 12 experimentos de White, la gota de flGido glome-
rular creci6 en detrimento de la gota de plasma indicando que
la orina provisoria tenia una concentracion més dta y que por
lo tanto no representaba un ultréefiltrado sno  una  secrecion.

Simultaneamente a estos experimentos Walker y Richards
(41) enfocaon € problema en ranas, sobre la base de la dimi-
naciéon de colorantes.

Se puso previamente a punto un método colorimétrico que
permitié determinaciones muy exactas a partir de minusculas
cantidades de material.

En experimentos preliminares encontraron que la compa-
racion entre e fliido glomerular y € liquido coloreado de per-
fusion aédrtica (suero de caballo diluido con solucién de rojo
fenol), mostraba que en e primero la concentracion del colorante
ea unas veces igua y otras superior, a la del segundo.
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Ahora bien; s se ultrdfiltra a través de una membrana de
colodion e liquido de perfusion usado, solamente € 40 ¢ del colo-
rante pasa a ultrefiltrado, debido a que un 60 % queda absor-
bido por las proteinas, que no atraviesan la membrana

Por consiguiente, no sdlo los casos que muestran una con-
centracion més dta en la orina provisoria, sino también aquellos
de paidad de color, desbordan lo que podria esperarse en caso
de ultrefiltracion, e inducen, por eco mismo, la existencia de un
acto  secretorio.

A esta dtura de la exposicion, nos encontramos con que el
conjunto de experiencias directas plantea una situacion  discor-
dante. Las puramente cuditativas sugieren formamente una ul-
trefiltracion, en tanto que las de indole cuantitativa hablan en
pro de yn acto secretorio.

Walker y Riehards, a raiz de una incidencia experimental,
se dieron cuenta de que no se habia aendido bastante a la posi-
bilidad de un reflujo o de una retrodifusion desde los tlbuli con-
torti.

Rehicieron  entonces, sus experiencias bloqueando e  tubo
urinifero  por smple compresion cerca del  corpisculo de  Malpi-
ghi, a fin de descatar esa eventudidad.

El resultado fué sorprendente: en todos los casos la con-
centracion de colorante corresnondié exactamente a la de un
ultrefiltrado del  liquido de perfuswn

Operando con ranas vivas inyectadas con pequefiss canti-
dades del colorante, también se comprobé un resultado idéntico
en los 14 casos estudiados.

Lo propio ocurri6 en experiencias llevadas a cabo segin las
mismas directrices pero usando indigo camin en lugar de rojo
fenol.

Estos hechos condujeron a Waker (42) a estudiar comparati-
vamente en la rana y e “Necturus’ los resultados del método de
Barger que, como sabemos, habia conducido a White a conclu-
sones opuestas, es decir, contraias a la ultréfiltracion.

Con td fin llevd a cabo cerca de 30 investigaciones en la rana
y 12 en e “Necturus’. En la totdidad de los casos de ambas
series e resultado se mostré univoco: la concentracion osmética
del plasma y la de fldido capsular revelaron ser idénticas.

Por consiguiente, evitando la contmf]e'ncia de un reflujo 0
wna retrodifusion desde loe tibuli, los hallazgos experimentales
directos. en la rana y el “Necturus”, abogan decisivamente en el
sentido de que la funcién glomerular responde, no a un acto se-
cretorio sino a un pasaje pasivo por ultrafiltracion.

Cas enseguida de estos experimentos de Walker un nuevo e
importante aporte pudo tener lugar. L. E. Bayliss (43) construy6
una céula de conductividad eléctrica, capaz de suministrar resulta-
ﬂq_sd exactos a expensas de cantidades mindsculas de material
tido.

Es notorio que la medida de la conductividad informa sobre
la concentracion iémica y que, por consiguiente, una comparacion
de conductividedes equivdle a un cotgo de concentraciones.
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Waker y € propio Bayliss (44) trabgjaron entonces en ranas
y “Necturus’ operando con € nuevo método. Los resultados fueron

completamente  confirmatorios : la conductividad eléctrica se mos
tr6 igual en e plasma y la orina provisional.
Recapitulando  : métodos de acance y significacion diferentes

concuerdan en un mismo resultado en lo que toca a la composi-
cion comparada del plasma y € fllido glomerular. A saber: e
de Barger, que aaie a la preson osmética y, por consiguiente,
a la concentracion i6nico-molar global; e de Bayliss, que informa
sobre la conductividad eléctrica y, por ende, exclusvamente sobre
la concentracion de electrolitos y, en fin, € de suspension de colo-
rantes y los que atienden a cloro u otras sustancias aisladas, que
proporcionan datos més restringidos de acance individual.

A este Ultimo respecto también Walker aportdé una intere-
sante contribucion.

Ya se habia tratado de llevar a cabo, enfocando a la ures,
microdosificaciones sobre la base de una variante dd méodo de
Benedict y Folin. Waker (45) tuvo la idea de medir directamente
el nitrégeno desprendido por la accion del hipobromito, operando
con cantidades minGsculas de fliido glomerular.

Con ese plan conduce su reaccién dentro de un tubo capilar,
colectando e nitrégeno desprendido en una burbuja de are cui-
dadosamente medida antes y después de la reaccién y contem-
plando, desde luego, los factores que pueden inducir a error.
Walker previamente establecid una “curva de exactitud’ trabajan-
do con soluciones conocidas y apoyada en los resultados de 177 es
timaciones.

Compard, entonces, en 44 determinaciones, las concentracio-
nes ureica del plasma y el fliido glomerular provenientes de
ranas “vivas’. 22 resultados mostraron un plasma apenas mas
concentrado; los otros 22, sefidaron e hecho opuesto.

Construyendo una curva de exactitud con € mismo criterio
que la establecida a expensas de las soluciones de urea de tasa
conocida, la dispersion de los valores obtenidos correspondié a lo
que era de esperar en caso de identidad de composicion.

Por  consiguiente, este micrométodo individual, concerniente
a la urea, corrobor6 los resultados obtenidos por aguellos otros
que fueron mencionados antes.

En fin, para terminar con este punto, ulteriormente a estos
trabajos, nuevas investigaciones enfocando al cloro (Ekehorn,
Skand, 1931 (46) - Westfall y Richards, 1933 (47), renovados ex-
perimentos de White respecto de la concentracion globa, y esti-
maciones concernientes a &cido drico, la glucosa, € fosforo inor-
ganico y la creatiningg se han mostrado absolutamente corrobo-
rantes con los resultados anteriormente  expuestos.

En suma, en ¢/ momento presente, un aporte experimental
extraordinario ¢ de enfoque directo, autoriza a concluir que ¢]
estudio comparado de la composicién del plasma ¥ el fliido glo-
merular, tanto en lo cualitativo como en lo cuantitativo, induce
a admmr que la funcién glomerular trgsuntq un trabajo pasivo
de ultrafiltracion i no un proceso de indole secretoria.



66 ENFERMEDADES MEDICAS DE LOS RINONES

En rigor, esta proposicion ha sido directamente establecida,
¢ lo sumo, para el riién de los anfibios. En el hombre y ni siquie-
ra en los mamiferos, es posible una demostracion del mismo ql-
cance directo.

Pero la transposicion a los mamiferos y al hombre de las
comprobaciones alcanzadas en aquellas especies mds inferiores
parece cosa bien justificada, si se tienen en cuenta dos hechos
esenciales, a saber: la notable uniformidad anatomo-histolégica
de las estructuras renales, por un lado, » la gran similitud del
material de trabajo (los plasmas) y del producto elaborado (la
oring), por otro.

Regulacion de la funcion glomerular. — Admitiendo que en
e corpusculo de Malpighi se opera esencidmente una ultrafiltra-
cién, corresponde enfocar algunos puntos que atafien 4) a la
preson efectiva de trabgo, B) a la tasa de irrigacion de glo-
mérulo, (') a la permeabilid de las membranas glomerulares vy,
D) a la extenson de la supeficie de filtracion.

El conocimiento de estos puntos permitird esbozar los gran-
des lineamientos del mecanismo de regulacion de la funcion glo-
merular.

A) Variaciones de la presion sanguinea en el glomérulo. —
Ya Ludwig (48) y sus discipulos mostraron que existe cierto para-
lelismo entre la atura de la presion sanguinea genera y la mag-
nitud del flujo urinario.

En redidad, las més evidentes relaciones se han puesto de
manifieto solamente dentro de la escaa de vaores que queda
por debgo de las cifras normales. Es en las distintas posbilida-
des y grados de hipotension, particularmente en aquellos que cul-
minan en e shock, donde e fenémeno aparece del modo més lla
mativo y flagrante. No se puede seguir hablando de wvaralelismo
S se extiende la observacion a los casos de hipertension sangui-
nea. esta Ultima no condiciona por si misma aumento de la diu-
resis.

Aln admitiendo que en e glomérulo sdlo se cumpla un tra
bajo de ultrafiltraciéon, esta falta de correspondencia entre el
monto de la diuress y las cifras de preson en la escaa hiper-
tensiva, queda claramente explicada con sdlo recordar que la pre-
s6n que cuenta es la de los capilares de las ansas, que, de hecho,
varfa muy poco o nada en los casos de hipertension arterial.

La elevacion tensional abarca, como es notorio, no la tota
lidad del sistema vascular, sino exclusvamente € abol arterial
por detrdss de la esclusa representada por la resigencia de las
arteriolas.

El descubrimiento, por Claudio Bernard, de la accion vaso-
congtrictora  (e] nervio esplécnico sobre e] rifion, explica ya mu-
chas divergencias que suelen comprobarse entre lo que se podria
esperar a juzgar por e sentido de los cambios en la dtura de la
presion aterial y lo que reamente se encuentra en lo que se
refiere @ volumen de la orina
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En estos dltimos tiempos, gracias a las microtécnicas direc-
tas, s ha ido a enfocar e problema de las variaciones tensiona-
les a nivel del glomérulo mismo.

Como aparte de influencias de indole nerviosa, de las que
nos ocuparemos después, otras, de cardcter humoral y accion pe-
riférica (urea, glucosa, cloruro de sodio, sulfato de sodio, bicar-
bonato de sodio, nitrato de sodio, etc), trasuntan un claro efecto
dilatador sobre los vasos rendes, se tratd6 de investigar directa
mente € punto, sobre e propio gloméulo en observacion directa

Es verdad que fisiolégicamente no se comprueban variacio-
nes cuditativas ni cuantitativas bien gruesas de la composicion
sanguinea, capaces de dar cuenta inmediata de las amplias varia
ciones observadas en la diuresis. Pero se puede pensar que, como
Haldane y Priestley 1o han d=mostrado para la respiracion, en
donde mindsculas variaciones del CO? ded are dveolar acarean
grandes cambios en la funcién, también la actividad rend podria
modificarse grandemente en relacion con dteraciones de la com-
|p'o_sicién sanguinea, inaprecidbles para nuestros métodos de an&
isis.

En ese intento de enfoque directo, Richards y Plant (49) en
1922, habian previamente recurrido a la observacion rena macros
copica. En sus investigaciones, € rifion de congo era perfundido
por su propia sangre, bajo condiciones experimentdes que ase
guraban una tasa constante de flujo circulatorio, sin tener en
cuenta los cambios de calibre de los vasos renales.

Cuando se hacia entrar en juego la actividad vasomotora,
sea por estimulos del centro vasoconstrictor, sea por adicion de
adrendina a liquido de perfusion, la eliminacion urinaria crecig
y decrecia pardelamente a las elevaciones y descensos de la pre-
son  arterial.

Repitiendo las experiencias con el rifion encerrado en un
oncoémetro, se observaba que coincidiendo con la elevacion de pre-
son en la sangre rena, @ Organo aumentaba de volumen, lo que,
segin  los autores, solo podia explicarse por cieta simultdnea
vaso dilatacion dentro del  mismo.

Como otras estructuras tales como la pata O e intestino, tra-
tadas de la misma manera, no acusan andogo comportamiento,
los autores pensaron que € hecho debia estar ligado a ago muy
particular a 6rgano, por eemplo, e modo de disponerse los glo-
mérulos entre las dos arterias aferente 'y eferente.

Llegaron a creer que un estrechamiento de indole vasoactiva,
més acentuado en € Ultimo de estos vasos, darfa cuenta a la vez
de los dos hechos: la elevacion de presion, por aumento de las
resstencias con asento en los vasos eferentes, y € ensanche de
organo, debido a distension de los corpusculos, explicable por €
mismo motivo.

En mi opinién, sin perjuicio de que e comportamiento de los
vasos sea € indicado por los autores, es dificil conceder gran
papel a ensanche de los glomérulos, cuya masa tota es insigni-
ficante, en e aumento de volumen del o6rgano, sobre todo s se
tiene en cuenta que en & mismo momento un franco incremento
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de la diuresis tuvo que conducir a un mayor relleno hidraulico de
los tubos uriniferos.

Pero la idea de un mecanismo regulador, vasoactivo e intra-
rrenal, de los factores presién y superficie de filtracion, quedé de
todos modos en marcha y se trat6 de confirmarla de un modo to-
davia més directo.

Richards y Schmidt (50), utilizaon a tal efecto la rana, pre-
parada para visudizacion rend directa El experimento fué con-
ducido de! mismo modo que en d rifidn de congo, en lo que atafie
a la regulacion circulatoria a tasa constante.

El uso de muy pequefias dosis de adrendina revel6 entonces
que e glomérulo se distendia. Como la preson de la arteria renal
crecia simulténeamente sefidando que en agin punto de su te-
rritorio  aumentaban las resistencias, los dos hechos fueron im-
putados a una vasoconstriccion predominante o €lectiva de la
arteria eferente.

Ulteriormente, Haymann (51) midi6 la presion intracapilsr
de las ansas en similares circunstancias y encontr6 que las dosis
minisculas de adrendlina conducian a elevacion. En uno de sus
experimentos la presion pasd de 12 a 21 ctrs. de agua, en tanto
que en la aorta € cambio solo fué de 37 a 40 ctrs

Richards y Barnewell (52), en 1927, repitieron estas expe-
riencias documentandolas fotogréficamente.

Una ta electividad de la accion de las pequefias dosis de
adrenalina puede comprenderse mejor s se admite, como hasta
ahora, que @ vao eferente es de menor cdibre que e aerente
a igualdad de accidn, intrinsecamente considerada, los resultados
presores son mucho mas importantes en el vaso de diametro
menor, debido a que la variaciéon de calibre del tubo influ-
ye sobre la presion, como lo indica la féormulo de Poisseille

8n LQ
P= ; es decir, que la presion P, varia en razén inversa

n R¢
con la cuata potencia del radio R (véase € capitulo sobre Hi-
pertensién  arterid). Es evidente que una idéntica variacion abso-
luta de caibre no tendrd relaivamente, las mismas consecuen-
cias en dos vasos de radios distintos.

Todos estos hechos dan cuenta, cuando menos, de la posibi-
lidad de una regulacion tensional a nivel del corplsculo, inde-
pendiente de las variaciones generdles en d Arpol adrtico.

Obsérvese que la incidencia de la accion sobre € vaso efe-
rente concilia del megor modo posible dos necesidades de conse-
cucion simulténea dificil, a saber: e amento de presién en €
glomérulo, sin mengua notable del gasto circulatorio del  rifion.
En efecto, la ley de Poisslle permite comprender que una pe
quefia restriccion del cdibre acaree una proporciona 'y por lo
tanto, modesta, rebagja del gasto y, da contrario, una variacion
notablemente més amplia de los valores de la pres6n candicular.

Richards y Plant (53), Mendenhall y colaboradores (54) y
después Livingston (55), han contri'buido a demostrar que una
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accion eectiva como la sefidada para la adrending, tiene una ge
neralidad mucho mayor.

Trabajaron en conejos eviscerados, midiendo el volumen
rend en e oncdmetro y controlando las tasas de la circulacion
renad y de gasto urinario.

En experimentos de corta duracion mediante adrendina, pi-
tuitrina, cloruro de bario, etc, afiadidos en mindsculas cantidades,
se Observé la siguiente combinacion de hechos. ¢) pequefia ele
vacion tensona en e dstema pefundido; b) aumento del volu-
men renal; c) disminucion del gasto circulatorio a través del
6rgano y () incremento del gasto urinario.

Los autores sefidan que ta combinacion es conforme a lo
eperado en la hipétess de una accion electiva sobre € vaso efe
rente. Ademéds la repeticion de los hechos para sustancias distin-
tas torna muy verosimil la posbilidad de que ta mecanismo de
regulacion  sea también  fisiolégicamente una  redidad.

Cabe afiadir que un hecho, sobre e que han llamado la aten-
cion los farmacdlogos, da base a un modo complementario de expli-
ca la accion dectiva de cietas sustancias sobre € van efeente

Parece ser que la actividad de muchos farmacos sobre tejidos
vivientes decrece por la presencia de sustancias coloides o en re
lacion a aumento de su tasa anterior. (Accion “emoliente” o dul-
cificante de los coloides),

Ahora bien; la separacion del  fltido ultrefiltrado en e glo-
mérulo da lugar a una concentracion de los coloides plasméticos;
la sangre de la arteriola aferente es distinta, en este sentido, a la
del vaso eferente. S la accibn emoliente se cumple para las sus-
tancias vasoactivas, podria esperarse una asimetria  de conducta
sobre una y otra arteria, explicable por ese mecanismo.

Esta suposicion parece a primera vista un tanto artificiosa
En efecto, después de haberse interpretado la distension  glome-
rular acanzada con e uso de sustancias consrictoras, como un
efecto positivo predominando so'bre la musculatura del vaso efe-
rente, nos encontramos con que en la accién emoliente de los co-
loides los estimulos habrian de ser menos vivos, precisamente a
ese mismo nivel.

En tal dtuacion, para hablar de un efecto complementario
tendriamos que pensar en sustancias vasodilatadoras, pues sola
mente ellas, obrando més sobre la aferente que sobre la eferente,
podrian dar lugar a la combinacion de los efectos sefidados.

Podria argliirse sagazmente que es un hecho seguro e que
ciertas sustancias, a minimas dosis, sean débilmente vasodilata-
doras y a tasa més adta d contrario, francamente condrictoras.
Pero de cuaquier modo todo esto pareceria excesivamente
culativo, s no fuera por ciertas experiencias de Richards (56) lle-
vadas a cabo con una sustancia que determina dilatacion de los
vasos renales.

Rifiones de rana fueron perfundidos con dos soluciones de
acecia de tasa diferente, a sber, 3 y 6 %. A cada liquido de
perffusion fué afiadida la misma proporcion de cafeina (0.1 % )
Ahora bien; la accion dilatadora de la solucion de acacia més
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débil se mostr6 més intensa que la conseguida con la solucién
de tasa mayor.

. Florey (57) repitid estos experimentos no solamente en el
abol renal sno, ademds, en otros sectores vasculares. La difi-
cultad de cestos experimentos consistié en la restauracion del
tono inicid en e momento de proceder a la segunda perfusion.
Los resultados, por ta motivo, no fueron considerados como com-
pletamente  seguros.

Richards y Reissinger (58) trataron de obviar esta dificultad
siguiendo las sugestiones de Krogh y Drinker (59), en € sentido
de que circulan en € suero norma sustancias que tienden a man-
tener y preservar e tono norma de los vasos y hasta su grado de
permeabilidad.

Una solucién conteniendo 5 % de suero normal de cabalo
y las sdes de la férmula de Clark para la solucion de Ringer, fué
preparada para la experimentacion, dispersndose en ela la aca
cia coloidal.

Los resultados fueron confirmatorios. Richards, sin  embar-
go, no da a sus experimentos més acance que e de una base de
orientacion  para  investigaciones  futuras.

En fin, para dar término a los posibles mecanismos y facto-
res de regulacion, debemos mencionar dteraciones glomerulares
de la viscosidad sanguinea

Lo mismo que los coloides, los glébulos de la sangre son con-
finados a menos espacio durante € transito por las ansas del
peloton. De todo ello tiene que resultar un aumento de la visco-
gidad y, por consiguiente, de las resistencias.

También a este respecto cabe pensar que € hecho de que la
ateia eferente, d s dfectada de modo Unico, acarree conse-
cuencias desde e punto de vista de la tensi6n y e gasto, seme-
jantes a las que fueron puntudizadas cuando se condderéd la ac-
cion eectiva de las sustancias vasoconstrictoras.

En sintesis, resumiendo lo relativo a este paragrafo, merece
recordarse:

a) que las modificaciones de la presion en el territorio de
la arteria renal se acompafian de alteraciones paralelas del vo-
lumen de la diuresis. Este paralelismo s6lo se cumple con bas-
tante rigor, en la gama de los descensos y reelevaciones que pue-
dan establecerse por debajo de los valores normales del sujeto
considerado.

b) Aparte de tales desnivelaciones genéricas de la presion
sanguinea del rifién, parecen cumplirse otras, también de gran
eficacia funcional, pero de asiento méas limitado ¥ electivo dentro
del sector vascular del érgano.

El glomérulo de Malpighi tiene disposiciones anatomo-fisio-
légicas que responden a ese efecto.

¢) El mecanismo que parece mejor establecido, consiste en
una accion de consecuencias asimétricas, por parte de los esti-
mulos funcionales : actividades intrinsecamente idénticas opera-
rian resultados distintos en relacién con la diferencia de calibre
entre las arterias aferente y eferente del glomérulo. Tales dife-
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rencias se explican por la manera como interviene el factor ca-
libre del tubo sobre la altura de la presion, segin lo ha estable-
cido Poisseille.

d) La llamada accion emoliente de los coloides respecto de
los farmacos (seria mas claro llamarla inhibidora), autoriza a pen-
sar que tal 96z ese mecanismo influya, a su vez, en la regulacion
tensional local del corpusculo. Algunas e:cpem'encins apoyan este
modo de ver. Tal accion conteria, solamente, para los vasodila-
dores.

e) El aumento de la viscosidad de la sangre durante su
transito desde el vaso aferente al eferente, contribuye sin duda a
fortificar los efectos que tendieron a establecerse por cualquier
otro motivo.

B) Tasa del flujo sanguineo a través del rifion. — Es evi-
dente que no solamente la preson glomerular de filtracion ha de
contar en € trabgjo de corplisculo. La renovacion del  materia
filtrable es un factor tan importante “a priori” como € primero.

Cuando Heindenhain (60) consider6 que era un argumento en
contra de la formacion de orina glomerular por pasge puramente
fisco, & hecho de que e pinzamiento pacid de la vena rend
conduce a disminucion del flujo wurinario no obstante elevar la
presion de filtracion, desconocié flagrantemente la importancia
de ex factor.

Es lamentable que no se haya logrado instituir experiencias
en donde queden enfocadas, de modo seguro, exclusivamente las
varieciones ligadas a ese padmetro funciond. En efecto, modifi-
caciones de la preson y de la supeficie filtrante se alnan, cas
sempre, de modo inseparable. Felizmente, en forma mas o menos
indirecta, ~ pueden  acanzarse  bastantes  precisiones.

En primer término, observemos que apate de la necesidad
absoluta de renovacion del materid, hay otras exigencias de ca
racter relativo. La ultrafiltracion se cumple contra el trabajo
resistente de la fuerza coloido osmética del plasma y esta Ultima
va creciendo a lo lago de las ansas del peloton debido a espesa-
miento de la sangre en coloides que, como es notorio, no pasan
a la orina

Estos dos hechos permiten inducir que la necesdad de reno-
vacion tiene que ser amplia y répida, porque de otro modo la ul-
trefiltracion  ‘cesaria  pronto, a quedar igudadas las fuerzas an-
tagonicas, gracias a susodicho crecimiento de la presién coloido
osmética

Ademéds, s la orina se forma principamente por un proceso
dua de ultrefiltracion-resbsorcion, como es cada vez més acep-
tado, la notable diferencia de concentracion respecto de  plasma,
de los componentes urinarios indica, formalmente, que la tasa
de flujo sanguineo a través de rifion tiene que ser muy grande
Es menester mucho material de tasas tan mddicas como las de
la sangre para suministrar concentraciones tan elevadas como
las de la orina
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La magnitud de la filtracion nos proporciona, en efecto, un
modo indirecto de avaluar la tasa de flujo sanguineo que atra
viesa e rifion.

Desde Rehberg (61) es corriente admitir que la credtinina, a
diferencia de otras sustancias, no es reabsorbida en ningin grado
durante su trénsito por e tubo urinifero después de haber sido
ultrefiltrada a nivel del  glomérulo.

Siendo asi, s patimos de una tasa .conocida de credinina
en la sangre y por consiguiente en la orina provisona que es un
simple ultrafiltrado del plasma, gu comparacion con aguella otra
mucho més dta con que aparecerd en la orina definitiva nos per-
mitirA deducir cuantas veces ha sido concentrada dicha sustancia
en su trénsito por e tubo urinifero.

Por este abitrio nos colocamos en sdtuacion de averiguar €
monto de la orina provisional, puesto que conociendo e volumen
de la diuresis definitiva sabemos, después de aguel dato, que ta
volumen ha resultado de una reabsorcion de agua cumplida, pre-
cisamente, en la proporcion indicada por la diferencia de tasas
de la creatinina

Asl, por egemplo, S esta sustancia presenta una concentra-
cion urinaria cien veces mayor con respecto de la de la sangre
y s e volumen de la orina recogida durante € tiempo de expe
riencia es de 500 c.c, € primero de los datos, a informarnos que
la cregtinina se concentré6 cien veces, nos dice simultaneamente
que los 500 cc. son lo que resta de una orina provisiona cien ve
ces mas abundante.

De esto nos ocuparemos en oportunidad. Aqui es suficiente
dar idea del principio y del aspecto que nos interesa entre sus
resultados.

Rehberg ha encontrado de este modo que la ultrafiltracion
adcanza a menudo de 120 a 180 cC. por minuto y, mismo a mas.
Esto implica que e monto de la orina provisona puede ser de
unos 250 litros en 24 horas, es decir, equivdlente a unas cien
veces la cantidad total de plasma sanguineo.

Ahora bien ; una ultrafiltracion de tan enorme magnitud
exige por fuerza un flujo sanguineo de wuna abundancia sorpren-
dente. Téngase en cuenta que solo una fraccion de cada unidad
de masa plasmédica que atraviesa e glomérulo, es separada como
ultrafiltrado.

Es ‘bien comprensible entonces, que todo disturbio que con-
duzca a una restriccién circulatoria renal, propenda facilmente
a la oliguria y que a contrario, las gituaciones que comportan
un aumento del flujo sanguineo que atraviesa € rifion, se hagan
explicitas por diuresis polidricas.

El rifidn de estasis es una objetivacion cotidiana de la pri-
mera contingencia. Las fases iniciales de ciertas taquicardias
paroxisticas, las poliurias nerviosas de la emocién, etc., pueden
servir de eemplos de la segunda

Bien entendido que con esto no se ha querido decir que toda
oliguria y toda poliuria se expliquen por ese Unico mecanismo.
También de otras distintas maneras se puede llegar a élas.
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En suma, numerosas y solidas razones, si bien de alcance
indirecto, conducen g admitir que el flujo sanguineo que atra-
viesa el rifion es verdaderamente considerable.

Es verdad que se llegé ¢ dudar de la posibilidad de #nq co-
rriente de tal magnitud. Pero los célculos basados en las inves-
tigaciones de Vintrup, puntualizadas en el capitulo anterior, re-
ferentes al nimero de glomérulos y ¢ la determinacién de su su-
perficie de filtracién, conducen a aceptar que del estudio de la
base fisjce del proceso no surge, por lo menos, nada que sea con-
tradictorio ¢ incompatible con las exigencias funcionales su-
puestas.

Es seguro que los aumentos y disminuciones francos de la
tasa de riego sunguineo del #ifidn representan un factor de pri-
mer orden en J¢ regulacion de la magnitud de la diuresis.

Con los cambios de presién a nivel del glomérulo, cuyo al-
cance es, sin duda, menor, constituyen las dos influencias de in-
dole puramente fisica, cuya importancia es mas decisiva en la
determinacién de la diuresis glomerular.

¢) Permeabilidad de las membranas glomerulares.

Toca ahora ocuparnos del tercer punto anunciado, referente
a pape de la permesbildad en la regulacion de la funcion de los
glomérulos.

Es notorio que una interrupcion siquiera breve de la circu-
lacién renal conduce a paso de abimina a la orina En € traba
jo de Nussbaum (62) se muestra que tal hecho se debe a una per-
mesbildad aumentada por parte de las membranas del glomerulo.

Otro tanto ocurre en los a(perimentos de Starling (63), con
cianuro y de Oliver y Shevky (64), con uretano, en donde se com-
prueba un aumento de permeabllldad para e azul Trypan.

han hecho las mismas inferencias respecto de la accion
dluretlca de la cafeina, pretendiendo explicar su accion, por lo
menos parcidmente, sobre la base de una permeabilidad glome-
rular  acrecida

Como tal accion dura més que la vasodilatacion que esa sus-
tancia provoca y como, por otra parte, nada hay que induzca a
pensar que actla inhibiendo la reabsorcion tubular, la suposicion
de un aumento de la permeabilidad de las ansas aparecio come
bastante  probable.

Pero alin cuando fuera tan segura como en los gemplos an-
teriores, debe consderarse que una cosa es encontrar que un
aumento provocado de la permeabilidad acrecienta la diuresis y
otra admitir que semejante aumento figura entre los arbitrios
normales del juego funciond.

Sobre este Ultimo punto estamos reducidos a smples conje-
turas y la dificultad de las investigaciones sera siempre muy
grande " mientras no pueda controlarse la experlmentaaon de mo-
do de operar en condiciones constantes de presion y gasto circu-
latorio a nivel del glomérulo. Sélo asi serd posible enfocar ada
damente lo que atafie a la permeabilidad.

D) Extension de la superficie de filtracion. — Desde d
trabgjo de Richards y Schmidt (65), relaivo a la circulacion glo-
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merular en la rana, publicado en 1924, conocemos concretamente
algunos hechos hasta entonces tan sdlo sospechados.

La observacion directa de los glomérulos “in vivo" revela
una discontinuidad que se hace explicita de dos modos, o mejor,
en dos grados distintos.

Si s consdera uno sdlo de los pelotones vasculares, puede
comprobarse que mientras a veces todas sus ansas participan ac-
tivamente en la circulacion, otras, en cambio, exclusvamente al-
gunas de ellas se muestran expeditas a la sangre, no visuaizan-
dose en ese momento la circulacion en las demas.

En e mismo sentido, s se recuentan los glomerulos visibles
por su circulacion, en un determinado campo microscopico, Se ve
que la cifra varia de un momento a otro, denunciando la partici-
pacion en € trabgo de unidades hasta entonces en reposo, y a
la inversa, la exclusion total de otras.

Es asmismo visble que bago la solicitacion funciona de los
diuréticos se van abriendo mas y més los elementos excluidos,
sean ansas adadas o glomérulos totales.

Lo contrario ocurre en los periodos de reposo. En las ranas
de invierno tuve oportunided de comprobar, en € laboratorio de
C. Edable, qué flagrante diferencia es dable percibir antes y
después del simple riego del preparado con suero fisiol6gico tibio.

Las sustancias vasocondtrictoras y  vasodilatadoras  influyen
operando los cambios que eran de esperar.

Todavia un tercer fendmeno fué sefidado por Richads y
Schmidt (66) : tanto para la totalidad de un pelotén como para an-
sas adadas, pueden observarse variaciones en la velocidad del
flujo sanguineo que llegan, en circunstancias, no sblo a marcado
enlentecimiento, sino mismo a intermitencias.

Todos estos hechos han sido ulteriormente confirmados. Ellos
objetivan del modo més palmario, € comportamiento activo, o
por lo menos, auténomo, con que se conducen e glomérulo “in
totu” o sus ansas aidadas, en lo que atafie a la circulacion.

La sangre circulante es trabgada asi por masas muy dis
tintas de parénquima activo. Esto equivdle a decir que un nuevo
padmetro de libetad o influencia interviene en la regulacion
de la diuresis, ademés de los que siempre se han reconocido estar
presentes en e materiad de oferta endégena y en la dtura ten-
sional.

Es claro que, habitudmente, esos pardmetros trabajan de
modo paralelo, condicionandose, mismo, entre si. Pero importa
reconocer la existencia de todos ellos por separado, a fin de com-
prender situaciones morbosas en que la enfermedad opera su
disociacion.

Como la actividad de los tdbuli es normamente inseparable
de la dd peloton vascular, la existencia de tales “turnos™ fun-
cionales hace mas comprensible la notable resistencia a agota
miento por pate de los epitelios activos, librdndonos gran parte
del secreto de su recuperacion nutricia y funcional.

Respecto del punto que nos ocupa en este pardgrafo, apenas
hay que recalcar que la autonomia circulatoria de ansass y glo-
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mérulog tiene € acance de una variabilidad notable en la super-
ficie actud de filtracion.

En suma, las sustancias diuréticas y los vasodilatadores re-
naes, aparte de elevar la tension en d teritorio arteriad del  or-
gano y de aumentar la tasa de materid laborable en funcién del
tiempo, dan intervencién, por afiadidura, a una mayor masa de
parénquima en € trabgo activo.

Al contrario, la oferta endégena precaria y los estimulos va
socongtrictores, quimicos O nerviosos, ademés de amenguar la pre-
sién sanguinea del 6rgano y la cuantia del material de labor,
condicionan, todavia, una restriccion de la masa de glandula en
actividad actual.

En d rifion de rana se han podido documentar las influencias
de la adrendina, la pituitring, la estimulacion del simpético y la
de una simple hemorragia, en lo que atafie a la reduccion de
los glomérulos y las ansas abiertos a la circulacion.

Asmismo se ha registrado € efecto inverso provocado por
la accion de soluciones de cloruro de sodio, sulfato de soda, glu-
cosa, urea, cafeina, y otros principios de efecto diurético.

Khanolkar (67), primero, y luego Haymann y Star (68), su-
ministraron pruebas de que también en los mamiferos se cumple
la aternancia circulatoria de ansas y glomérulos.

El primero inyecté hemoglobina en la circulacion de conejos,
extrajo @ rifion fijandolo en agua hirviendo, y en cortes por con-
gelacion hizo € recuento de los glomérulos que mostraban Cre-
cientes de hemoglobina en € espacio capsular.

Haymann y Starr utilizaron e verde B, de Janus, en colora
cion intravital y estimaron e nimero de glomérulos tefiidos por
e colorante.

Con la intervencion oportuna de la adrendina o de la ca
feina comprobaron variaciones considerables: desde el 5 hasta
el 100 % se extendi6 la gama del nimero de glomérulos que en
un  momento dado mostraban  actividad.

Todo este conjunto de hechos nos permite comprender qué
enorme latitud de variaciones funcionales pueden ser obtenidas
grecias a un Unico arbitrio: e cambio de la superficie actual de
ultrafiltracion.

Aclara, ademés, como, simplemente una sostenida poliuria,
dirfamos, “a todo rifién”, impidiendo € establecimiento de los
“turnos’ de reposo glomerular, compromete por si sola la restau-
racion nutricia y funciona de la totaidad del nefrén.

Un circulo vicioso se cierra entonces con la poliuria  engen-
drada a raiz de la insuficiencia rend a la que tiende a compensar,
puede terminar, en muchos casos, agravando la stuacion por la
gue tomd origen.

La existencia de grandes oscilaciones en la cuantia de la diu-
resis nictemera a cargo de rifion sano, no solamente trasunta,
pues, una gran agilidad y adecuacion del rendimiento a la oferta,
sino que contempla, ademés, condiciones Optimas para la vitalidad
y consarvacion de las estructuras funcionales del  drgano.
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LA FUNCION TUBULAR

Ya dijimos que en las indagaciones modernas, de las que nos
estamos ocupando, se ha enfocado muy especidmente lo que atafie
a la resbsorcion tubular.

Sin perjuicio de admitirse cieto grado de secrecion, en €
sentido clasico del término, operdndose a nivel de los candiculos,
el problema se ha polarizado, sobre todo, en la demostracion de la
redlidad, por un lado, y de la importancia, por otro, de una co-
rriente de resbsorcion capaz de dar cuenta de como la orina pro-
visional, es decir, un liquido con la composicién del plasma (savo
las proteinas) pasa a ser orina definitiva

Hoy ya no puede dudarse de que la reabsorcion de agua
otras sustancias se cumple efectivamente en las estructuras post-
glomerulares del  tubo renal.

Desde que Wearn y Richards, en 1924, en sus observaciones
sobre la composicion del flGido intracapsular de la rana, pusieron
de manifiesto la existencia de glucosa y cloro, que no e encuen-
tran en la orina definitiva de ese anima, nos consta que a nivel
de los tObuli tiene que operarse su reabsorcion.

La observacion critica de Hill (69), referente a que la aspira
cion de la cdpsula podria dar origen a dilaceraciones que consintie-
sen la entrada de fllido ambiente ajeno a la orina provisiona, ha
sdo descartada por Richards (70), que repiti6 los experimentos
consiguiendo igualmente material capsular por “vis a tergo” dd
fllido hacia la pipeta, no obstante estar ésta cargada a presiones
varighles entre 3 y 10 mm. de mercurio y de mantenerse experi-
mentamente ocluido € tubo proximal.

Por otra pate, como vimos en € paédgrafo anterior, todas
las investigaciones ulteriores han dado confirmacion, a través de
iguales escripulos técnicos, a los halazgos origindes de Wearns
y Richards.

Puede decirse que a medida que las investigaciones sobre e
fliido glomerular van poniendo de manifieto un ndmero cre-
ciente de sustancias que presentes en € plasma fdtan en la orina
vesical, crecen a su vez las pruebas directas de la reabsorcion que
se opera en los tubos uriniferos.

Bieter y Hirschfelder (‘71) encontraron que una sustancia co-
lorante oscurece a medida que desciende por e tdbuli, lo que consi-
deraron probatorio en e sentido de una resbsorcion de agua y no
de una secrecion a ese nivel, a causa del hecho sguiente s se
suprime la irrigacion glomerular en una zona de parénquima, €l
color no aparece en los tdbuli correspondientes, no obstante per-
sistir en ellos la circulacion que, como es notorio, esta dada por
la vena porta rend.

Sin embargo, Edwards y Marshal (72) creen que aquellos au-
tores observaron, proba blemente, tan sdlo la porcion distal de los
tdbuli, que se dispone en la rana en la zona ventral, més accesible
a la investigacion directa La parte proximal no habria sido ob-
serveda y, por consiguiente, la ausencia de colorante en e seg-
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mento distal podria muy bien significar, simplemente, que no fué
arastrado hacia esa parte debido a que la orina glomerular no
fluia

Siempre con € propésito de poner de manifiesto la redidad
de la resbsorcion, se ha conducido un experimento de la siguiente
manera :© 1¢) perfusién de un rifion de rana por 'via arterial,
mediante una soluciéon de Ringer con rojo fenol, proseguida hasta
que los td’buli queden bien llenos de fllido coloreado proveniente
de la ultrafiltracion glomerular; 2¢) cese de dicha perfusion y
sustitucién por otra, via vena porta rena, llevada a cabo con Rin-
ger, esta vez sin colorante.

En e curso de pocos minutos, la distribucion del color, pri-
mero uniforme en todo & campo. sufre un cambio. aqaremendo
bandas arqueadas bien oscurass y dispuestas de modo irregular.
Esta concentracion del color primitivo en ocasi6n de una perfusion
incolora tubular, tiene que resultar de una reabsorcion de agua
durante la segunda fase de esta experiencia, que se debe a Richards
y Barnwell (73).

Todavia més expresvo ha resultado lo que ocurre en la rana
viva, preparando un experimento confinado a un solo tubo, con-
sistente en la inyeccion por via intracapsular de suero Ringer
coloreado, seguida del bloqueo de la pate distal una vez lleno de
fliido todo el tabuli.

El resultado es que a medida que e tiempo transcurre, e co-
lor se torna mas intenso y € tubo cada vez més reducido. Frente
a estos dos hechos es imposble dudar de que se ha operado una
reabsorcion  del  disolvente.

De paso oObsérvese que esta experiencia demuestra, ademés,
que se ha cumplido una reabsorcion selectiva, ya que e colorante
permanecié integramente en el tubo, o bien fué recuperado po
la sangre en una proporcion mucho menor que la de disolvente

Se ha presentado como una prueba, a la vez smple y rotunda
de la redidad del proceso de resbsorcion, e hecho de que una tasa
norma o adta de ultrafiltrado glomerular coincide muchas veces
con anuria 0, més correctamente, con fdta de orina en .]ag Vvias
de excrecién.  desde los tubos de Bellini para ahajio.

En tales casos, la puncién de las capsulas de Bowman sumi-
nistra un flGido de tasa normal en funcion del tiempo, a paso
gue la céanula en e uréter no provee de orina definitiva

Se ha pensado que la lesién de los tdbuli, anulando toda reab-
sorcion  selectiva, no impediria en tales casos una retrodifusion
de fllido isoténico, explicable por e simple juego de las fuerzas
fiscas. El hecho no parece imposible en efecto, la fuerza coloido-
osmética de redbsorcion es mayor en los capilares peritubulares
que en e gloméulo (a causa de la concentracion de las proteinas)
y la preséon capilar podria muy bien ser menor, a ege nivel, que
su antagonista la presion urinaria. Para esto Ultimo bastaria que
las resistencias en la corriente sanguinea fueran més agotadoras
que en la corriente urinaria

Sin embargo, no ha quedado establecido con seguridad, que
en aguellas situaciones morbosas una obstruccion de los tdbuli
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no sea la responsable de la curiosa disociacion: diuresis glomeru-
lar exisente, falta de orina definitiva

En efecto, estando & glomérulo en condiciones de funcionar,
seguramente debe llenar la cépsula de orina provisona hasta que
la presion urinaria detenga la ultrafiltracion. A juzgar por lo
hinchado del corplsculo, la diuresis glomerular pareceria entonces
muy buena Este juicio queda todavia robustecido por € hecho
de que la puncién intracapsular, dando sdida a fldido compri-
mido, determina la reanudacion indefinida de la diuress corpus
cular, actuando de un modo andogo a de una fistula ubicada por
encima de un obstéculo.

Se comprende que seria ilegitimo admitir que la abundancia
de la orina provisona seria la misma § fatase la puncion deri-
vadora.

También se presenta como prueba directa de reabsorcion tu-
bular la desproporcion existente entre la magnitud de la ultrafil-
tracion, por un lado, y € volumen de la diuresis, por otro.

Richards (74) encuentra que la cantidad de fldido que sumi-
nistra cada glomérulo es de 1 mm?* por hora Los siete mil corplscu-
los de los rifiones de una rana de 50 grs. proveerian, por consi-
guiente, unos 7 c.c. de orina provisional durante e mismo tiempo.

Ahora bien, varios autores y € mismo Richards (75), hablan
solamente de 0,65 c.c. de orina vesicd por hora Por consiguiente,
hay arededor de 10 veces menos orina definitiva que provisionad,
paa @ caso de la rana

Sin embargo, White (76) sefida que con toda seguridad hay
sobreestimacion en e monto del ultrefiltrado _glomerular, va que es
muy natura que las punciones cepsulares se practiquen én los
corplisculos  mas promisores, es decir, mas hinchados, multipli-
céndose luego el exceso sobre lo que podriamos llamar e contenido
glomerular medio o promedia, por una cifra que lo abulta Sete
mil veces. Y esto sin contar, a mi juicio, con que la totalidad de
los glomérulos no trabgian simultdneamente, por lo cua, aunque
aparezcan todos en la determinacion anatémica del  nimero, no
es legitimo incluirlos en el céculo del volumen emitido, que sblo
depende de los que estaban en situacion funcional.

Por eso White propone e siguiente plan experimenta para
dilucidar la cuestion: determinar con un fuerte diuréico una s-
tuacion de trabgo paradlelo y global de todos los corplsculos, pun-
cion de aquellos que no aparecen ni muy grandes ni muy chicos,
sino més bien de tamafio medio ; recoleccion de la orina uretera
durante € tiempo de experiencia ; verificacion histologica ulterior
respecto del tamafio medio de los glomérulos. Proceder recién en-
tonces a los célculos.

Volviendo a las experiencias que dan apoyo a la reabsorcion,
cabe sefidar que White (77), en la rana y e Necturus, pudo com-
probar también, a wveces, un oscurecimiento del colorante inyectado
dentro de la capsula glomerular, durante su paso a lo largo de
un tdbuli no obstruido. El hecho resultaba mas patente s, a
contrario, se procedia a bloqueo del tubo.
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Bieter (78), encontré evidente resbsorcion de agua ain en tQ-
bulis previamente dafiados con bicloruro de mercurio introducido
por via ureteral. La observacién se dispuso como en la mayoria de
los casos, es decir, en tubo obstruido. Ya explicamos cémo podria
concebirse este hecho de un modo puramente pasivo.

Vimos que en ausencia de blogueo, la resbsorcion es mucho
menos evidente. Haymann y Richards (79) halaron que € color de
la orina provisona y la orina definitiva no era demasiado diferen-
te en ocasidén de inyecciones subcutédneas de diversos colorantes o
de sus cromoégenos, efectuadas en la rana. Aqui, naturdmente, las
condiciones de la experiencia no comportan blogueo aguno.

De éta y de dgunas de las anteriores experiencias parece
inferirse que la reabsorcién tubular es flagrante en los tubuli
bloqueados y mucho menos ostensible en los que conservan su luz
expedita.

En lo que atafie a més precisiones respecto del sStio en que
se opera la resbsorcion, caba puntudizar que White (80), inyec-
tando eritrocitos dentro del espacio capsular, encontré que ellos se
hacian invisibles ya a pasar a través de la parte proxima del tubo.
Explico e hecho suponiendo que a causa de una reabsorcion su-
ficiente de cloro cumplida a ese nivel, so'brevendria e lacado os
moético de la sangre.

Menos hipotéticamente, Richards (81) , llenando un Unico tqd-
buli con rojo fenol y blogqueandolo de modo de separar tres segmen-
tos cerrados, estudi6 e comportamiento del colorante en cada uno
de dlos. Pudo comprobar asi que en € segmento medio del tubo
se opera la mayor resbsorcion del agua e colorante presenta en
ese punto su mayor intensidad.

En investigaciones subsiguientes, siempre dentro del plan de
colectar flGido por separado en diferentes stios del  tubo rend,
fué enfocado € microandiss de diversas sustancias. Los resulta
dos, muy interesantes, consistieron en que la glucosa es reabsor-
bida en la parte proximal, € cloro en la porcion distal y e agua
en ambas, aunque més en la segunda que en la primera (20 y
80 % , respectivamente) .

Al lado de todo este conjunto de hechos de acance directo
que acabamos de resefiar, se han sefidado otros que, indirecta
mente, dan a su vez apoyo a la suposicion de que se cumple en
los tlbuli una readbsorciéon de agua y sustancias disueltas.

En experiencias de Scheminzky (82), & volumen de la diure-
sis aumentd en un 50 y mismo un 100 ¢ consecutivamente a narco-
ss o0 asfixia de los tdbuli, en la rana

En e mismo sentido, Oliver y Shevky (83) encontraron que e
gasto de agua en las ranas de invierno es aumentado en un 250 %,
mediante narcosis o dafio de los tubos.

La induccién respecto de la sgnificacion de tgleg hechos se
basa en e supuesto de que a causa del perjuicio de los epitelios
deja de cumplirse la reabsorcion, de donde gran incremento de la
diuresis.

Este hecho es contradictorio a los més arriba comentados,
en donde la lesion de los tubos, segln la interpretacion de Richards,
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consentia una retrodifusion pasiva Pero  téngase en cuenta que
e sentido de la corriente de difusén puede muy bien ser unas
veces hacia la sangre y otras hacia los tdbuli, segin € valor re-
lativo de las fuerzas fiscas en juego, que se mueven, como es
notorio, entre cifras muy vecinas.

Bien entendido que en las dos dUltimas experiencias € riego
renal  fué conducido por perfusion en idénticas condiciones. De
otro modo, la diferencia de resultados podria imputarse a tasas
digtintas de flujo glomerular.

En e caso de los mamiferos fdtan naturdmente, informes
directos respecto de la reabsorcion tubular. Para las pruebas in-
directas, como sefida White, quedan por ahora abiertos dos ca
minos. e que se basa en la hipétesis de Rehberg de que la sus
tancia de mas alto indice de concentracién no es secretada ni
reabsorbida por los tubuli, y e de las investigaciones mediante
famacos que no afecten la funcién glomerular y dteren, en cam-
bio, suficientemente, la actividad de los epitelios candiculares
(Floridzina, Pitressin) .

Holten y Rehberg (84) encuentran que la poliuria con hiposte.
nuria de la insuficiencia renal queda bien explicada por un déficit
de la reabsorcion que conduce a la emison de una orina vesica
cada vez més semegante a la orina provisoria

Al término del proceso se llega, como es notorio, a la situa
cion de isostenuria, es decir, a la iso-osmia caracteristica de todo
ultrafiltrado.

Este hecho de la iso-osmia con la sangre, término comin a
cuaquier tipo de insuficiencia rena, es indudable que fuerza a
pensar en una especie de linea de base funcional, por encima de
la cuad se opera € trabgo de concentracion,

Ahora bien, una vez admitido que la actividad glomerular
conduce a un fltido con las caracteristices de un ultrafiltrado, y
considerando que es dable poner en evidencia procesos de reabsor-
cion a nivel de los tdbuli, parece dificil no ver en la isostenuria
la consecuencia de una reabsorcion falida

Bien es cieto que en la insuficiencia renal, por grande que
sea la poliuria, no corresponde nunca a la cantidad tota de orina
glomerular de un sujeto sano. Pero ésto podria explicarse con-
siderando que en ta]les circunstancias la enfermedad causal ha
disminuido, sea e ndmero global de nefrones activos, sea, sim-
plemente, & nimero de ansas en actividad funcional.

En suma, en la insuficiencia rena, una disminuida aptitud
para la reabsorcion suministraria satisfactoria explicaciéon para
la hipostenuria, primero y para la isostenuria, después. A su vez,

la menor cuantia del ultrafi’ltrado glomerular seria la razén de
que la orina definitiva, ain mostrandose polidrica, no acance, sin
embargo, los enormes vaores que debieran corresponderle en €
supuesto de que sdlo hubiese falado la resbsorcion tubular.

Veremos oportunamente que un andlisis més cuidadoso pone
de manifieto ciertas reservas a esta argumentacion.  Sin - embar-
go, la poliuria hipostendrica, interpretada como e resultado de
una reabsorcion falida, se sigue presentando como testimonio por
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la negativa de la existencia de ese proceso en & mecanismo nor-
ma de la formacion de la orina

Dentro del mismo orden de ideas, las enormes diuresis de la
disbetes insipida son cada vez més undnimemente consideradas
como un grave ftrastorno de la resbsorcion tubular, imputable a
una deficiencia  horménica.

Precisamente por fatar en estos casos las lesiones rendes
que en las nefropatias van clausurando cada vez més glomérulos
0 méas ansas glomerulares, la tasa de ultrefiltracion se mantiene
mucho més dta que en las nefropatias con déficit funciona; la
magnitud de la poliuria es por tal motivo muchisimo mas conside
rable que en € caso de la insuficiencia rend.

Veremos pronto que lo mismo que en e caso anterior, este
modo de concebir la diuress de la diabetes insipida comporta
graves reservas que serdn puntudizadas en esa  oportunidad.

Siempre en caidad de testimonios indirectos de la existencia
de una resbsorcion tubular, se suele hacer notar que en la G. N.
D. A, en donde la fdla funciond de los gloméulos se muestra
flagrante y, a contrario, muy modesta la lesion de los tdbuli, la
orina es habituamente oliglrica pero  suficientemente  concentra-
da. Parece, en efecto, naturd relacionar la oliguria a la precaria
tasa de ultrefiltracion condicionada por la glomerulitis, y la bue
na concentracion, a trabgo de reabsorcion de que siguen sendo
capaces los tubos apenas afectados.

A su vez, en @ caso de la nefrosis cronica, en la que la insu-
ficiencia rend es una rareza, habria motivos para admitir que €
flujo de ultrafiltrado siendo normal o exagerado (buen estado
de los glomérulos; gran descenso de la fuerza coloido osmotica)
proporciona el material suficiente para un notable trabajo de
reabs;lorcién a cago de los tubuli, capaces de gran eficacia fun-
cional.

Ahora bien; s se medita sobre todos estos testimonios indi-
rectos, aparece con claridad que solamente dan fe de que los ti-
buli intervienen de modo decisvo en € trabajo de concentracion,
pero no proporcionan dato alguno que obligue a aceptar un me-
canismo de reabsorcion, exclusvo o principal, en lugar, por e€jem-
plo, de una secrecion en e sentido clésico del término.

Aquellos otros que denuncian un comportamiento distinto de
los tlbuli antes y después de asfixia o narcosis, inducen, sin duda,
e caédcter vitd de trebgo efectuado: pero este trabgo podria
tanto consistir en una secrecibn comin como en una resbsorcion
activa

La mayoria de los hechos restantes permiten, a lo sumo, con-
sderar que la teoria de la ultréfiltracion-reabsorcion puede sumi-
nistrar una explicacion  satisfactoria para los mismos, pero  seria
abusivo inferir que sdlo de ese modo encontrarian aceptable expli-
cacion.

En suma e conjunto de pruebas indirectas que dan apoyo
a la reabsorcion tiene un restringido acance probatorio.

Obsérvede que la necesidad de esta indole de pruebas resulta
de que en los organismos superiores y en especial, € hombre, los
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informes directos son imposibles y, por consiguiente, en ausencia
de aguellas, sdlo sobre la base de una previa identificacién fun
ciond a lo largo de la escda zooldgica, pueden ser aceptadas para
la especie humana las conclusiones emanadas del estudio rend en
los anfibios,

Hay, sin embargo, algunos hechos a los que, alin siendo de
carécter indirecto, debe serles asignado un mayor valor de induc-
cion que a los sefidados anteriormente.

Uno de ellos fué observado por Cushny (85). Este investiga
dor comprobd que cuando es obstruido € uréter de un solo rifion,
la orina de ese lado se muestra més concentrada globamente pero
suministra menos cloro que la del lado opuesto. Estos cambios
parecen deber interpretarse en @ sentido de que una reabsorcion
favorecida quita mas agua, de donde, més dta concentracion glo-
ba y més cloro, de donde, menos en la orina

En sentido opuesto, los diuréticos que aceleran el pasge por
los tlbuli a causa del aumento del flujo glomerular, suministran
una orina més diluida, pero que gasta més cloro y urea, a causa
del  fendmeno inverso.

Todavia més sugestivos son los hechos siguientes, que atafien
a estudio de la excrecion de los azicares no metabolizados.

En animaes francamente separados en la escda zooldgica,
como los peces : (Squalus Acanthias;, Opsanus tau ; Lophius pis-
catorius), e perro y e hombre, los azlcares no metabolizados,
xilosa y sucrosa son excretados por los rifiones como sustancias
indiferentes.

Estudios directos han permitido concluir que pasan a yltra-
filtrado glomerular y se sabe, por lo demés, a tituo de contra
prueba, que no son eliminados por los peces con rifiones aglome-
rulados. Estos dos hechos autorizan a sostener que su eliminacion
se cumple exclusvamente en e corpisculo de Malpighi.

Ahora bien, experimentos simultaneos en diversos tipos de
animales sanos han revelado que a tales Sustancias jeg correspon-
de idénticas “clearances’. Esta coincidencia no puede ser casua.
Por afladidura, la accién de la floridzina levanta € {indice de la
glucosa, que normamente es mucho més bao porque es reabsor-
bida, justamente hasta esos mismos vaores, que toman asi una
significacion colectiva O genérica

Hay que afladir que dicha sustancia no modifica para nada los
indices de los aziicares no metabolizados.

Este conjunto de hechos parece deber interpretarse de este
modo: ¢) la xilosa y la sucrosa son eliminadas integralmente
por los gloméulos, ya que las pruebas directas indican que efec-
tivamente pasan d  ultrefiltrado y ya que fdtan totamente en
la orina definitiva de los rifiones aglomerulados. A este respecto,
da una clara idea e hecho de que, en los peces con ta tipo de
rifion, la sucrosa puede acanzar en e plasma niveles de 540 a
1.060 mlg. %, después de inyeccién intravenosa, en tanto que en
la orina concomitante apenas se comprueban tasas inferiores a
1mlg. %. b)La concentracion idéntica de azlcares digtintos has-
ta en su peso molecular, habla en pro de un mecanismo pasivo de
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pura resbsorcion del disolvente. ¢) Considerando que la glucosa
ve dterar su indice de concentracion que sube hasta dcanzar €
mismo nivel que € de la sucrosa y la xilosa, toda vez que se hace
actuar la floridzina, es de admitir que la accion de esta Ultima
sustancia consiste en impedir la reabsorcion de la glucosa, la cua
queda entonces librada a la suerte genérica y pasiva de todas las
sustancias  indiferentes, sin  umbral.

Debe afiadirse que hechos de la misma indole han sdo com-
probados también en e perro y en € hombre,

En € perro, la xilosa, la sucrosa y la rafinosa, son excreta-
das, en experimentos simultdneos, segin € mismo indice de “clea-
rance”. ‘

Por lo demés, tanto en e “dogfish” como en € perro y €
hom'bre, la “clearance” de la creatinina normamente excede mu-
cho a la de los azlcares no metabolizados.

Ahora bien: la accién de la floridzina iguda en & pero los
indices de concentracion de todas esas sustancias, y en e “dog-
fish" la “clearance” de la cregtinina bga hasta acanzar € nivel
de las otras.

Este dltimo hecho se interpreta como para € caso de la glu-
cosa, es decir, admitiendo que la cregtinina era parcidmente reab-
sorbida en dicho animal, antes de la administracion de floridzina

Estudios andlogos se han llevado a cabo con la inulina, un
polisacaido de elevado peso molecular (972 § mas). Tampoco es
ta sustancia es eliminada por los peces de rifiones aglomerulados.
Su “clearance” en e pero es muy similar a la de la creatinina
y mucho més dta que la de la xilosa. A su vez, mediante la
accion de la floridzina, la diferencia en los indices de concentra-
cion de esos dos azlcares es abolida, tanto en e “dogfish”, como
en e perro y en @ hombre.

Por consiguiente, mientras que entre las pruebas indirectas
de reabsorcion tubular no pueden invocarse los indices de concen-
tracion de Rehberg sin incurrir en peticion de principios, ya que
se fundan, precisamente, en la hipétess de una resbsorcion, en
cambio, los hechos expuestos en Ultimo término, considerados en
su conjunto, contienen elementos que les confieren € dcance de
pruebas indirectas de cierto vaor.

El movimiento paraldlo de las concentraciones correspondien-
tes a sustancias sin umbral y la adscripcion a ese mismo movi-
miento de otras sustancias después de la accién de la floridzing,
inducen un proceso fisico simple, més fécilmente concebible sobre
la base de un factor comin (e disolvente), que s se recurre a
una coincidencia de secreciones individuamente auténomas.

En suma, sintentixando en forma de conclusiones lo relativo
"q la reabsorcion ¢ybylgr puede retenerse que:

A) Es absolutumenta seguro que en el ri7ién de los anfibios
se opera, a partir del fliido glomerular, una reabsorcion de agua
y de numerosas sustancias dasueltas, que son reintegradas de ese
modo g lo eirculacion.

Las pruebas que se tienen de este proceso son de caracter
directo y las mas importantes surgen de la simple comparacion
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analitica entre la orina provisoria 4 la orina definitiva. Asi se
ha podido comprobar que numerosas sustancias, presentes en la
primera, faltan del todo o bien son gastadas en grado menor en
la segunda.

La inyeccion intracepsular dc liguidos de composicion cono-
cida permite ratificar los anteriores resultados, comprobados ¢
expensas de la orina espontaneamente emitida.

Las experiencias mediante sustancias coloreadas deponen en
e mismo sentido, en lo que atafie al disolvente. Por lo demas, la
comparacion entre el monto de la diuresis glomerular 4 el de la
diuresis definitiva, directamente cvaluadas, confirma que a lo lar-
go de los tabuli se opera una importante reabsorcién de agua.

B) Segun experiencias de Richards, en las que el tubo wrini-
fero queda separado en tres segmentos sin comunicacion, resulta
que de entre las sustancias investigadas la glucosa es reabsorbida
en la parte proximal, el cloro en la distal y el agua en ambas. aun-
que mds en la segunda que en la primera (80 % 20 9% respectiva-
mente).

En realidad, respecto del sitio en que se opera la reabsorcion
de Jas diversas sustancias, carecemos de informes suficientemente
numerosos ¥ concluyentes.

El bloqueo # obstruccion del tubo yrinifero favorece con.
siderablemente la reabsorciin del agua y la de las sustancias di.
sueltas; pero de todos modos el proceso se cymple aun con lu;
canalicular expedita.

D) La transferencia de todas estas comprobaciones a lo:
organismos superiores 7 en particular, al hombre, es de cardcter
indirecto y se gpoya: 1°)en la gran gnalogia de las estructura:
renales a lo largo de toda la escala, ¥ 2°) en un conjunto di
hechos comprobados de modo inmediato en fos vertebrados supe
riores, en calidad de resultado final de la actividad del rifion, 1
para los cuales hay fuertes presunciones de que deben ser inter
pretados de »n modo idéntico a como lo son, con seguridad ¢ di
rectamente, en el caso del rifion de los anfibios.

Entre estos hechos se destacan, sobre todo, los que trasuntar
un comportamiento paralelo de los indices de depuracion (“clea
Wmce”) de distintas sustancias excretadas por la orina, % los qu
indican cambios en la composicion wurinario, explicables por obs
taculizaciéon o facilitamiento de las condiciones de reabsorcion.

Conviene hacer notar que s dentro de los vertebrados la ana
logia de estructura anatémica y de composicion urinaria, en luga
de ser smplemente muy grande, fuese verdaderamente estricta
no se sentiia demasado la necesdad de demostrar que en la
especies superiores todo pasa como en los anfibios.

Pero es que muchos hechos sefidan diferencias capaces (
suscitar  dudas. Hay rifiones aglomerulados que segregan orina
“quand méme” ; ciertas sustancias, componentes normales de de
terminadas orinas, fatan en otras; € vaor absoluto de la tas
méxima, del gasto, 0 de las “clearances’, de distintos solutos, apa
recen como muy diferentes en las diversas especies.

Tdes divergencias imponen la necesidad de ser exigentes e
e momento de transferir a la especie humana los halazgos cor
probados en e rifion de los anfibios.
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EL CARACTER DE LA REABSORCION

En la teoria de Ludwig y en la variante de Koranyi se pre-
tendia que la reabsorcion quedaba bajo € dominio de las simples
fuerzas fisicas. La presion endourinaria y los desniveles osmoti-
cos de los cristaloides eran las fuerzas ciegas cuya intervencion
resumia todo €l dinamismo del proceso.

Ta suposicion fué siempre un preconcepto y no debié haber
sido nunca sostenida frente a los hechos conocidos.

En efecto, la orina es unas veces mucho més diluida y otres
muchismo mas concentrada que e plasma Para llegarse a pri-
mer resultado a patir del  flGido glomerular isoténico, es me
nester separar agua de la sangre peritubular, o bien, sustancias
disueltas, de la orina provisoria, venciendo en ambos casos fuer-
zas osméticas enormes, con € débil instrumento de una escasa
diferencia de preson hidrdulica En suma, una lucha victoriosa
de milimetros contra atmosferas.

Y paa obtener e segundo resultado (orinas muy concentra
das), es imprescindible, a contrario, separar agua de la orina
provisional reintegrandola a la sangre, o bien, sustancias disuel-
tas del plasma para depositarlas en la orina La misma despropor-
cionada lucha entre las presiones hidradlices y las fuerzas osmé-
ticas habria de resolverse, aqui también, con e predominio del
més débil factor.

En & momento actua, en que hemos aprendido a reconocer
en € desplazamiento de fllidos orgéanicos la intervencion de las
fuerzas coloide-osmdticas, infinitamente menores que las que in-
ducen los cristaloides pero del mismo orden que las de presién en-
dourinaria y capilar, tampoco nos es posible comprender la for-
macién a sus expenses ni de las orinas notablemente hipostendri-
cas, ni de las de en grado sumo concentradas.

En efecto, tratAndose de fuerzas del mismo orden que las de
presion hidréulica, es posble admitir que intervengan en e des
plazamiento, en uno u otro sentido, de un fllido isoténico o vecino
a la isotonia Pero nunca podria explicarse la produccion a sys
expensas de un gran desnivel de concentracion en cristaloides (ori-
nas hiperestendricas e hipostenuricas), porque eso implicaris
slempre una victoria sobre la fuerza osmética de los mismos, cuya
pujanza, lo repetimos, es miles de veces mayor.

Todo esto sin contar con otro hecho bien conocido desde an-
tiguo, a saber : que la orina no debe considerarse como un producto
simplemente diluido o concentrado a partir de un fldido isoténiec
con € plasma Cietas sustancias gparecen, en efecto, apenas més
concentradas 0 diluidas que en la sangre; otras lo estdn, d con-
trario, en grado sumo, y en conjunto, cada una de ellas resulta
modificada de un modo absolutamente particular. A mayor abun-
damiento habria todavia que recordar aguellas sustancias que, pre-
sentes en e fllido glomerular, no son comprobadas en la orina
definitiva.
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Es indudable que en las stuaciones que determinan dilucion
0 concentracion de la orina, todas las sustancias experimentan €
influjo genérico impuesto por la conducta del disolvente; pero
en d estudio anditico de cada componente urinario se puede siem-
pre poner en evidencia su independencia esencia de conducta

Fué siempre este conjunto de hechos e que hizo irreducti-
bles a los partidarios de la teoria de la secrecion: la selectividad
del trabgo y la desproporcion entre las fuerzas fisicas exclusva
mente invocadas, inducen firmemente la actividad vita.

Cushny hizo un ingenioso esfuerzo por explicar la formacion
de la orina del modo més pasivo compatible con los hechos. Des
pués de admitir la ultrafiltracion glomerular sostuvo que la fun-
cién tubular consistia en la reabsorcion de un fliido de composi-
cion constante, semeante a liquido de Ringer-Locke.

De este modo pasaia a la orina provisoria un plasma degs-
proteinizado con las modificaciones cuditativas y cuantitativas
a que e juego metabdlico hubiere dado lugar, y de €, slo seria
rescatado para la sangre un fldido muy similar a plasma normal,
pasando a la orina definitiva todo lo demés. Es natural que, de
ese modo, € proceso propenderia a conservar la constancia de la
composicion  sanguinea.

En las figuras 23 y24 se da un gemplo de como puede pa
sarse del plasma a la orina segin lo concibe Cushny.

Ahora bien, hay que saber que aun cuando € proceso se ope
ra’e en esa forma, su explicacion no podria encontrarse en €
juego de fuerzas fiscas ciegas. También en ese caso la reabsor-
ci6n selectiva supone actividad celular de cardcter secretorio.

Por otra parte, hoy no puede admitirse la suposicion de Cush-
ny referente a la reabsorcion de un ligquido de composicion cons
tante. El modo de comportarse los indices de depuracion de las
distintas sustancias excrementiciales (urea, creatinina) en las
francas variaciones de la diuresis (oliguria, poliuriad) no es e que
deberia esperarse s fuese cierta la suposicion.

Todavia otros motivos en los que no podemos entrar impiden
que la hipétesis de Cushny referente a la reabsorciéon de un liqui-
do de composicion constante, pueda ser aceptada

En suma, conviene puntualizar que en Ea hora actual los pro-
pios partidarios de la teorie de la ultrafiltracion-reabsorcion ad-
miten que mientras el primero de esos procesos es fundamental-
mente pasivo, el segundo es, en cambio, activo de modo primordial.
Por eso-no se habla simplemente de reabsorcién, sino de reab-
sorcién  selectiva.

En e paédgrafo siguiente expondremos con detdle un con-
junto de experiencias de Richards y Barnwell en las que se de-
muestra que la reabsorcion tubular queda impedida por la accién
de venenos celulares como € &cido cianhidrico y e propio biclo-
ruro de mercurio. En ellas queda inducida con fuerza la impor-
tancia de un factor vital en € proceso de reabsorcion.

Lo curioso de este tipo de proceso secretorio es que € ma
terid que experimenta la elaboracion propiamente glandular e
tomado de una luz candlicular y no del medio interno. De hecho
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se cumple primero la eliminacion pasiva a exterior de un materia
en bruto, para, después, separada la ganga, retornar e producto
elaborado, en cdidad de verdadera increcion.

En redidad, en e tubo digestivo ocurren normalmente pro-
cesos por entero andogos. Gran cantidad de productos y, en cuan-
tiosas cantidades, el agua y € cloro, experimentan ese mismo ci-
clo de dos fases a nivel dd tractus intestinal.

Se trata, por consiguiente, no de un proceso Unico del rifion,
sno comin a la actividad normal de los dos principades emuncto-
rios.

LA SECRECION POR LOS TUBULI

Acabamos de explicar que la resbsorcion selectiva debe con-
cebirse como un acto, por lo menos en gran parte, genuinamente
secretorio.  En tal  sentido la reabsorcion deberia quedar compren-
dida en e contenido de este parégrafo.

Pero en @ no vamos a ocuparnos més que de los procesos de
secrecion renal en € sentido clédsico del término, es decir, en d de
separacion  activa de productos desde la sangre hacia la luz tubu-
lar, o bien en e de sintesis de componentes no preformados.

Al principio de este capitulo nos hemos referido a la forma
cién de amoniaco y a la sintess del &cido hipdrico, procesos secre-
torios aceptados, actuamente, por todos.

El primero de ellos congituye una de las formas més impor-
tantes ‘entre las actividades con que € rifion coopera a manteni-
miento del equilibrio &cido bésico. El segundo tiene € dcance
de un proceso de desintoxicacion, por copulacién, andogo a los
que, en las actividades hepdticas, son sefidados con  frecuencia

Uno y otro configuran indiscutibles secreciones rendes en el
sentido de este pardgrafo, pero su cardcter demasiado  particular
no proporciona datos referentes a problema més genera que aho-
ra nos interesa, es decir, sobre la posbilidad de que un nimero
més o menos grande de los componentes urinarios pueden ser con-
centrados a partir de la sangre, por un acto secretorio que excluya
la  reabsorcion.

Obsérvese que, en efecto, en los mlltiples y vaiosos aportes
que han dado sdlida base a la teoria dua moderna, nada hay que
excluya la poshbilidad de una participacion secretoria al modo an-
tiguo, con carécter de proceso complementario.

Al contrario, e conocimiento de los rifiones anatémica o fun-
cionamente aglomerulados, la situacién isquémica del peloton vas-
cular en la fase aguda de la G. N. D. y todavia otros significativos
hechos bien establecidos en trabgjos recientes, invitan a estudiar
esa participacion secretoria, ya que en tales Stuaciones no deja de
formarse orina.

Los experimentos clésicos encaminados a demostrar € cardc-
ter secretorio de la actividad del rifidn estaban en su mayor parte
polarizados arededor de sus dos nlcleos: los que se basaban en la
presencia electiva a nivel de los tdbuli de diversas sustancias (co-
lorantes, compuestos nitrogenados, etc) en ocasion de su  elimi-
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nacion renal espontdnea o provocada, y los que aprovechaban la
particular  circunstancia de que, en vertebrados inferiores, la cir-
culacion de los glomérulos y los tdbuli tiene lugar por separado.

Los experimentos del primer grupo, sin embargo, aptos para
probar que una concentracion se opera a nivel de los epitelios Ca-
naliculares, no permiten resolver s ella se opera por excrecion
activa o por resbsorcion selectiva de la sustancia involucrada

Los del segundo grupo, a su vez, han perdido gran parte de
su vdor, a pesar de que desde Cullis (86) los perfeccionamientos
técnicos permiten la perfusion de la ateria o de la vena porta re-
nales, sea simultdneamente, sea por separado y a tasa y presiones
definidas.

El motivo debe verse en que Richards y Waker (87), Hay-
mann y otros (88), demostraron que a causa de anastomosis in-
trarenales, la Independencia circulatoria queda muy  comprome-
tida, siendo accesibles los glomérulos desde la vena porta rena.
Kempton (89), por su parte, sefiddd que hasta una circulacion cola
teral por los vasos del uréter es capaz de anular la autonomia de
irrigacion sanguinea.

En las investigaciones modernas ha sido forzoso eludir esos
escollos, por lo que la experimentacion ha tomado una orientacion
diferente. El estudio de la eiminacion de colorantes ha sido plan-
teado en otros términos y, por otra pate, se aprovechd para €
problema la existencia de animaes de rifiones aglomerulados.

Describiremos  primero  las  investigaciones hechas a base de
colorantes. En segundo término nos ocuparemos de las que se
apoyan en e estudio de las orinas de los rifiones anatémica o fun-
cionadmente aglomerulados.

Marshal y Vivkers (90), en 1923, encontraron que cuando €
rojo fenol (fenolsulfonftaeind) es inyectado a peros, la mayor
pate del color se acumula rapidamente en las células de los tubos
contorneados.

Ahora bien, estimando la cantidad de rojo fenol eliminado por
el rifibn en un tiempo adecuado, precisamente medido y la con-
centracion de colorante libre o filtrable del plasma sanguineo,
encontraron que e gasto urinario de rojo fenol era superior d que
habria podido ser suministrado por ultréfiltracion  glomerular  en
semejantes  circunstancias.  Por  consiguiente, admitieron que €
“exceso” tuvo que resultar de secrecion por los tdbuli.

En este raciocinio estaban implicitas dos suposiciones : «) que
e rojo fenol pasa a ultrefiltrado con la misma concentracion que
en e plasma, y b) que d flyjo maximo de sangre a través del
rifion del perro no sobrepasa de 5 c.c. por gramo y por hora

La primera suposicion es segura, habiendo sido ulteriormente
probada. La segunda es muy discutible; Richards, vgr., piensa que
esa cifra no represnta @ maximo posble.

Para disipar dudas, Richards y Banwell (91) idearon una
experiencia llena de simplicidad, en la que la funcion glomerular
gueda seguramente excluida, siendo, sin embargo, posible la acti-
vidad tubular.
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El rifidn vivo de rana es extraido, lavandose de inmediato su
circulacion por perfusén con suero Ringer oxigenado. En seguida
es sumergido en un recipiente que contiene € mismo suero Ringer,
también adecuadamente oxigenado, d que se le ha afadido una
baja tasa de rojo fenol (0,01 a 0,03 % ).

Durante las tres o cinco horas sguientes se retira e prepa
rado a intervalos, por breves momentos, y se le observa microscd-
picamente.

Ya a la media hora y cada vez més en lo sucesivo, la luz de
algunos tdbuli visbles a la inspeccion de la zona ventral, estd
llena de un fllido més intensamente coloreado que e! liquido ma
dre

No cabe duda de que éste ha sido concentrado por los epite-
lios de los cdiculos, ni de que los glomérulos no han desempefiado
ningln  papel.

Ahora bien, ;es seguro que solo una “secrecion” de colorante
explica e hecho ? ; No podria ain en tales condiciones tratarse de
una reabsorcion de agua desde la luz tubular?

El siguiente experimento, también de Richards y Barnwell
(92), parece muy significativo. S la misma experiencia se efectia
afiadiendo &cido cianhidrico a la solucion madre de rojo fenol, no se
observa entonces oscurecimiento del  colorante dentro de los td-
buli: e veneno celular ha impedido la actividad especifica que
conduce a la concentracion.

Se comprueba, eso si, que dentro de los tdbuli hay un fltido
con la misma coloracion que la solucion madre. Por consiguiente,
no es e paso a través de los epitelios lo que queda impedido cuan-
do se anula la actividad vital, sino la concentracion del colorante
durante € curso de la experiencia

Queda, entonces, por averiguar, ya que € liquido madre pasa
sempre a la luz de los tubos, s la concentracion cuando no es
impedida se cumple durante e mismo pasge por las céulas (se
crecion), o bien més tarde, cuando ya e flGido ha llenado la luz
tubular (reabsorcion).

Este escripulo es tanto més legitimo cuanto que no hay co-
rriente  urinaria sino mas bien estacionamiento de fllidos, en las
condiciones de la experiencia

Para resolver este punto, Richards y Barnwell (93), conducen
un tercer experimento del modo que sigue Inyectan en d rifion re-
cién extirpado la misma solucion de rojo fenol a bga concentra-
cion pero usando la via ureteral. Se liga € uréter para evitat pér-
didas. Se sumerge € rifidn, como en las anteriores experiencias
en la solucion madre de Ringer, esta vez sin colorante alguno, pe-
ro sempre bien oxigenada

Cas en seguida todo € rifion aparece uniformemente tefiido,
pero ya a cabo de una hora la coloracién se distribuye como en
e primer experimento, es decir, en bandas de densficacion corres-
pondientes a la luz de los tubos en que se ha operado concentracion
notoria

También en esta experiencia e empleo de &cido cianhidrico
impide que sobrevenga la concentracion del colorante en bandas
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tubulares, observandose en cambio un tono uniforme que poco a
poco empalidece, a paso que € liquido madre, inicialmente inco-
loro, va adquiriendo tinci6n. Hay, pues, en esta Ultima variante,
pasge de fllido débilmente coloreado desde afuera hacia adentro,
sin que se opere cambio alguno en su concentracion.

Recuérdese que lo propio ocurre en la segunda de las expe
riencias resefiadas, con la diferencia del sentido en que en una
y otra € transito tiene lugar.

Figura 26. Rifién aglomerulade del Opsanus tau. Se obser-
van los tabuli desprovistos de glomérulos. Corresponden exclu-
sivamente al tubo contorneado proximal. Estan separados por
tejido de aspecto linfoide. Las células tubulares son altas y no
invitan 3 pensar que en algin punto se opera trabajo pasivo
de ultrafiltracion. (Tomado de H. V. Smith.
“La fisiclogia del rifion”, 1937.)

Después de los dos experimentos referidos en Ultimo término,
pocas dudas quedan respecto de que la concentracion del colo-
rante en las investigaciones que estamos detallando, responde a
una resbsorcion selectiva del disolvente y no a una secrecion tubu-
lar de la sustancia disuelta

Por consiguiente, e resultado de este conjunto de trabajos
de Richards y Barnwell debe interpretarse como contrario a una
eliminacion por secrecion, por lo menos para e caso de rojo fe
nol. Debe afiadirse que los mismos autores comunicaron resultados
andlogos respecto de otro colorante, € rojo vital, de dispersion
coloida y poco difusible, por lo tanto.

En suma, los experimentos de Richards y Barnwell no rati-
fican las conclusiones derivadas de los de Marshall y Vickers, re-
ferentes a problema de la secrecion tubular.
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Analicemos ahora las investigaciones que se apoyan en el
funcionamiento de los rifiones aglomerulados.

Este tipo de rifiones fué descubierto en los peces lofobran-
quios, por Huot (94), al fin del siglo pasado. Ulteriormente fué
sefialado entre los teledsteos por Audigé (95) (Lophius piscato-
rius) y por Marshall (96) (Opsanus tau).

En la actualidad, después de los trabajos de Verne y Edwards
(97), de Marshall y Grafflin (98) y otros, el estudio de los rifiones
aglomerulados ha sido llevado muy lejos.

Los del “dogfish”, el “goosefish” y el “toadfish” sirven ha-
bitualmente de ejemplos para la descripeién.

Hay que saber que en algunos rinones de este tipo los glo-
mérulos faltan en absoluto; en otros, muestran muy pobre desarro-
llo y estan en proporcién insignificante en relacién al nimero de
tabulis (1 sobre 2.000) ; en fin, en una tercera variante, en las fa.
ses tempranas del desarrollo se ven estructuras glomerulares mas
0 menos acabadas que desaparecen después. Debe afiadirse que
muchas de esas estructuras son, en realidad, pseudo glomérulos,
ya que no tienen actividad funcional por lo menos en los animales
adultos (Grafflin (99).

Los tubuli, de extremidad proximal ciega, tienen el epitelio
bien alto y diferenciado y estan rodeados de masas de un tejido de
apariencia linfoide. En ellos estd presente la doble estriacién, ba-
sal y apical, caracteristica.

En los rifiones aglomerulados la irrigacién por cualquiera de
las venas aferentes (circulacién venosa porto-renal) llena toda
la red peritubular. En ciertas especies es notable el hecho de que
una suplencia arterial complementaria ayuda a la circulacién no
obstante la falta de glomérulos.

Hay en toda esta anatomia mucho de paradojal; pero es muy
probable que estos rifiones con ausencia de corpisculos, o con un
escaso nimero de ellos casi siempre sin utilidad funcional, trasun-
ten una involucién de las estructuras, en relacion tal vez, con un
cambio ancestral de medio exterior (de agua dulce a agua salada)
que impone oliguria a causa de su hipertonicidad (Marshall y
Smith (100).

Conocidos los hechos anatémicos pasemos a la fisiologia.

Es obvio que con tal estructura renal sélo podria pensarse en
reabsorcién admitiendo que una parte del tabuli suministra una
orina provisoria y que en otro segmento se opera el rescate de
fliido y de sustancias disueltas. Pero como ya vimos, no hay la
mis minima base anatémieca que justifique tal suposicién,

Aparte de que e] tubuli no tiene zonas diferenciadas, sus al-
tas células de doble estriacién no invitan a aceptar un segmento
ultrafiltrante; sin contar con que parece ser que la presién co-
loido osmética de las plasmo proteinas es mayor que la presion
hidrostatica de los capilares de la red peritubular, que son de
origen venoso.

Hasta donde sea legitimo inferir consecuencias basadas en la
similitud de estructuras, puede aceptarse que la funcién de los
tubos en los rifiones aglomerulados tiene que ser muy afin a la
del segmento proximal de los rifiones de tipo comun.
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Por consiguiente, con solo considerar los hechos de la ana
tomia comparada entre los dos tipos de rifiones, e comin y €
aglomerulado, surge ya que la orina a que da lugar e primero
debe resultar, siquiera parcidmente, de actividades secretorias en
el sentido cldsico del término.

El slogismo se cierra de este modo: los aglomerulados solo
trabgjan por secrecion; la estructura histolégica del  tdbuli es
idéntica en los dos tipos de rifiones; los procesos secretorios que
congtituyen la actividad exclusva del tdbuli en los aglomerulados
no pueden fatar del todo en las estructuras homénimas idénticas
de! rifibn de tipo comdn.

Pero todavia es més convincente lo que emana del estudio
comparado de las respectivas orinas.

Las investigaciones de Marshal, de Edwards y Condorelli
(101) y otras, han revelado que los rifiones aglomerulados segre-
gan la mayor parte de los constituyentes normales de la orina, a
saber: agua, cloro, potasio, magnesio, sulfato, urea, é&cido (drico,
cregtina, credinina y que pueden segregar entre las sustancias ex-
trafias, ioduros, nitratos, tiosulfatos, sulfocianuros y diversos colo-
rantes: indigo carmin, rojo neutro y rojo fenol.

Del mayor interés resulta ssber que frente a tan notable ca
pacidad eliminatoria que abarca sustancias  muy diversas, entre
las cuadles figuran algunas dificilmente difusibles, € rifion aglo-
merulado es totalmente incagpaz de excretar otras, justamente,” de
bastante difusibilidad.

Y asi, la glucosa y otros azlicares como la xilosa, la sucrosa y
la inulina, € cianol, los ferrocianuros y todavia agunas otras sus-
tancias que, por lo menos bgo ciertas condiciones, aparecen f&
cilmente en la orina de los rifiones provistos de glomérulos, no
se hacen presentes de ningin modo en la orina de los aglomeru-
lados.

Es interesante sefidar que lo propio ocurre con la abiming,
elemento que tantas veces entra en la composicion de las orinas
de los rifiones comunes en circunstancias m&s 0 menos andmalas.

Que baste decir que ain después de dtas dosis de glucosa que
elevan considerablemente la glicemia y ni ain con e uso simultd
neo de tasas maximas de floridzina, es posible obtener glucosuria
en los animales pertinentes.

También es importante conocer que € fenémeno de “um-
bral”, es decir, de la eiminacion o retencion de determinadas sus-
tancias segln su tasa en la sangre, se observa en los rifiones aglo-
merulados, bien claramente por lo menos para € cloro.

Para otras sustancias como la cregtina, e sulfato, € magne
sio, € rojo fenol, etc., e hecho de la concentracion muy superior
d plasma aparece muy manifiesto, a su vez.

Asimismo es poshble poner en evidencia e fenémeno de la
“concentracion méaxima’ : e rojo fenol, por eemplo, no puede
sobrepasar cierta tasa limite en la orina

Afiadiremos, por fin, que la eliminacién urinaria puede ser
proseguida contra una presién ureterd méas dta que la adrtica
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dorsal. Se trata, por consiguiente, sin duda alguna, de un trabajc
celular activo y no de smple juego de fuerzas fisicas ciegas.

En suma, del estudio comparativo entre las orinas de los ri-
flones con y sin glomérulos parece legitimo deducir que determi-
nada parte de la eliminacion compete exclusivamente a la funcion
de los corplsculos, pero que otra parte, de indole eminentemente
secretoria y que abarca un gran ndmero de productos, entre los
que figuran el agua, el cloro, el sulfato y ciertos desechos nitroge-
nados puede imputarse ¢ un trabajo activo del epitelio tubular.

El primer punto no da lugar ¢ ambigledad de interpretacién.

El segundo es absolutamente seguro sélo para el caso de los
rifiones aglomerulados.

Su extension al de los rifiones corrientes con corplsculo vas-
cular, se apoya, sin emburgo, en hechos muy serios; @ saber:
1v) la identidad de estructura histolégica de Jos tibuli cuya activi-
dad se enfoca; 2¢) la similitud esencial de la orina formada en
uno y otro caso, ¥ 3°) la identidad en detalles formales de la
fz;;ncz’;in (fenémeno del umbral, de la concentracion maxima y
otros).

Seria muy violento, en efecto, admitir que dos estructuras
histolégicamente idénticas den lugar a productos esencialmente
andlogos, u través de dos funciones radicdmente distintas.

Después de esto se habria comprendido por qué se invocan
los hechos inherentes a la anatomia y fisiologia de los rifiones aglo-
merulados, en calidad de pruebas de la existencia de un trabgo
de excrecion activa a nivel de los tdbuli, ain en los animaes supe-
riores y en e hombre mismo.

Digamos, desde ya, que lo contradictorio entre la redidad de
una reabsorcién y la de una secrecion es més gparente que real.
Nada se opone a que las dos actividades sean posibles, en parte,
permanentemente  y quizd también, en circunstancias privativas.

Es cas seguro que ambas modalidades de trabagjo son intrin-
secas a la actividad tubular, quedando bien en evidencia la de tipo
secretorio cuando fatan los glomérulos, en tanto que se torna ac-
tual y bien ostensible, en e caso contrario, la que es de indole
resbsorbente.

La tendencia actual es precisamente ésa, admitiendose que
en todos los casos, con excepcion del de los rifiones aglomerulados,
los tres procesos genéricos, a saber, ultra filtracion glomerular,
reabsorcion tubular 3 secrecién por los tubuli, participan en grado
diverso en [g formacién de In orina. segin el nivel en la escala,
la clase y hasta la especie del animal considerado.

A titulo mas bien informativo y como una muestra més del
plaro admirable en que se mueve la experimentacion en la esfera
rend, citaré las investigaciones de Chambers ¥ Kempton (102).
referentes a culturas “in vitro” de los tdbuli del embrié de pollo
(mesonefros).

Durante las primeras horas de incubacion los extremos de los
fragmentados tubos proximales permanecen ocluidos, por lo cud
su luz se ve poco a poco distendida a causa de la acumulacion de
un flaido en su interior.
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S s aflade rojo fenol en pequefiass cantidades a medio de
cultura, e colorante es captado por los epitelios y transferido a
la luz tubular en donde aparece con dta concentracion. No hay,
durante e pasge, actimulo de colorante en los cuerpos celulares.

S, a contrario, € colorante se introduce directamente en la
luz tubular no se comprueba su paso a exterior aunque llegue g
obtenerse una franca distension del  tubo.

El pasge es, pues, en una sola direccion, desde e exterior d
interior del tubo y comporta, ademas, concentracion.

Tal conducta respecto a colorante sdlo es desplegada por €
segmento proximal del canaliculo. Las células de la porcion distal
no revelan capacidad para excretar rojo fenol ni otros colorantes.

La baja temperatura (3 a 6" C) detiene la secrecion de
agua y la fenolftaeina

El &cido cianhidrico, e hidrégeno sulfurado, la anoxia y €
iodo acetato de sodio conducen a mismo resultado inhibitorio. El
anhidrido carbonico tiene escasa accion  desfavorable.

El pH dd fldido intracanalicular formado es mayor que §0,
en tanto que e citoplasma de las céulas tubulares normaes se
muestra  practicamente - neutro ﬁ68 + 0,2).

La tensién osmética del fllido se aparta apenas de la de Ii-
quido madre de cultura

Es interesante que la formacion del mismo queda acelerada
por la presencia del rojo fenol y por la accion del sulfato de mag-
nesa La injuria de los tdbuli confiere a4 sus células un pH &ci-
do (5,2

(Como se ve, el conjunto de estos hechos depone francamente
en el sentido de una funcion excretoru activa, es decir, en ¢l de
una secrecion en el sentido clasico del término.

Obsérvese que estas experiencias, no obstante ser de {ndole
semejante, se oponen por sus resultados a las de Riehards y Barn-
well, resefiadess més arriba (rifion de rana sumergido en Ringer
oxigenado)

Pero esta misma discordancia refuerza, en mi opinion, la po-
shilidad de que las células del tdbuli sean intrinsecamente capa-
ces de actividad en los dos sentidos.

Tal vez en ciertas condiciones una || otra de las dos orienta
ciones se torna actua, pasando la opuesta g enriquecer € acervo
de virtudidades funciondes inherentes 4 esas céulas.

Creo que una orientacion experimental en este sentido seria
de resultados sumamente fecundos.

Puede concluirse que en el rifion de los vertebrados tres pro -
cesos fundamentales presiden la eliminacion, ¢ saber:

A) La ultrafiltracion a nivel del glomérulo (de indole pa-
siva).

B) La reabsorcion tubular selective que abarca, en grado
mayor o menor, el agua y la mayor parte de las sus-
tancias disueltas. Sin perjuicio de que en él colaboren
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fuerzas pasivas, este proceso es esencialmente celular
y activo.

C) La secrecion tubular (excrecion activa) que abarca so-
bre todo ¢ ciertos productos en mayor o menor grado
indiferentes (desechos nitrogenados, sustancias ex-
tractivas), pero que puede incluir todo género de glec.
trolitos y desde luego al agua.

El grado de predominancia de los procesos en juego varia
segun la especie considerada. En las provistas con rifiones aglo-
merulados la secrecién tubular lo es todo. En las demas, la im-
portancia de los tres procesos es sumamente variable en funcion
de la naturaleza del medio ambiente, de las vias complementarias
normales para la eliminacion del agua, de las peculiaridades del
metabolismo, del tipo y del desarrollo de la circulacién renal y sin
duda de otras muchas fodavie no bien determinadas.

CONCEPTOS COMPLEMENTARIOS
DE TRASCENDENCIA FUNCIONAL

LA CONCENTRACION MAXIMA. EL FENOMENO DEL UMBRAL.
LA ELIMINACION DEL AGUA.
LOS NERVIOS DEL RIfFON: SU ACCION FUNCIONAL

Antes de Ambard, las ideas predominantes en materia de
funcion rena dentro del  dominio clinico, reposaban en dos pila
res de cardcter empirico: los resultados de orden estadistico, que
‘habian enfocado el valor de la azoemia, y las comprobaciones
anatdmicas, sobre la base reconocida hoy como ilegitima, de que
toda lesion extensa implica disfuncién.

Algunos ensayos aidados que se deaban de esas normas no
habian aportado conviccion y no fueron coronados por e éxito.

Ambard enfocd los aspectos de la eiminacion rend més esen-
ciales para € clinico, colocando € problema en un plano eminen-
temente experimental. Asi llegd a las tres nociones fundamentales
que estdh en la base de su aporte, a sdber: la de concentracion
maxima, la de um'bral de eiminacion y la de una constante ureo-
secretoria.

En este pardgrafo nos ocuparemos brevemente de las dos
primeras. La constante de Ambard encontrard mejor  oportunidad
de desarollo en € capitulo del estudio funcional.

LA CONCENTRACION MAXIMA

Es notorio que todo arbitrio o circunstancia que conduzca
a reduccion del volumen de la diuress se acompaia de un aumen-
to de la tasa de las sustancias disueltas en la orina
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Desde luego que s, simultineamente, se acrecienta la can-
tidad de uno o varios solutos que es ofrecida a rifion, € incre-
mento de concentracion se operard por doble motivo.

Y asi, las orinas oligiricas que tienen lugar en los rifiones
suficientes, ya de por si més concentradas que las de una diuresis
normal, lo son todavia mucho méas s se afladen circunstancias
que originan aumento de los catabolitos de destino urinario.

Sin embargo, por lejos que se lleve la restriccion de la diu-
ress y por fuerte que sea la sobreoferta endégena de solutos, €
fendbmeno de la concentracion creciente estd lgos de ser  indefi-
nido.

A este respecto apenas serd necesaria una aclaracion: al
hablar de la posbilided de un crecimiento indefinido se sobre-
entiende que éste habria de cumplirse dentro de los limites en
que se mueven los hechos fisiolégicos y no en todo e dominio de
la fisca Nadie piensa que las sustancias puedan seguir disolvién-
dose después de saturecion. Pero ocurre que en e caso de la
oring, € limite més dla de cuad no crecen las concentraciones,
sobreviene muy por debgo de las posbilidades fisicas de disolu-
cion. Se trata, por consiguiente, de un hecho tipicamente fisio-
16gico.

En suma para cada una de las sustancias disueltas en la
orina hay una concentracion, maxima o limite més ala de la
cud no se puede pasar. (Ambard y Papin (103).

Este hecho estda lleno de dgnificacion. En  efecto, mientras
no se haya acanzado ese limite, e rifion dispone de dos paréme-
tros de libertad en la diminacion de una sustancia dada, a saber:
e volumen y la concentracion.

Una independencia, a veces muy grande, puede sefialarse
por tal motivo entre la eficacia de una diminaciéon, que persiste
sin desmedro, y e volumen de una diuresis, que cambia sin cesar.

Pero también es claro que cuando la concentracion méxima
quede sobrepasada, tan s6lo uno de los pardmetros contard en la
eliminacion, dependiendo, entonces, exclusvamente, e gasto, del
volumen emitido a una tasa incgpaz de crecer.

En los dos capitulos siguientes desarrollaremos lo  relativo
a las consecuencias funciondes que automéicamente derivan del
estudio de la concentracibn méxima. Aqui nos ocuparemos de
aspectos més genéricos y més propios de la fisiologia

El fendmeno de la concentracion méxima ha sido muy bien
estudiado para la urea Las investigaciones da respecto pueden
considerarse  como  definitivas. No ocurre lo propio con las demés
sustancias urinarias de las que no tenemos copiosa informacion.

Para dar idea de los procedimientos utilizados por Ambard
y Papin con € fin de estudiar la concentracion maxima pueden
citarse los sSiguientes que atafien a la urea

A) Se somete a un sujeto durante varios dias a un régimen
pobre en sd; se le hace ingerir urea con la menor cantidad po-
sible de agua, a razéon de unos 5 6 6 grs. cada media hora por
gemplo; se va determinando las concentraciones uréicas en la
orina de modo repetido.
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El requisito previo de la dieta pobre en sal es e abitrio
que aconsgan Ambard y Papin para evitar la poliuia que, de
no ser asl, saria desencadenada por la urea (accion diurética de
esta sustancia s hay equilibrio hidrico salino).

La ingestion se prosigue hasta que la concentracion uréica,
después de haber culminado en un méximo, permanece desde en-
tonces congante.

He agui un eemplo de este método:

SUWETO L...
Volumen yrinario Tasa de urea en la
H o r a X
en C. C. orna en grs,
9 32 18.20

Ingestion de 7 grs. de agua en 30 de urea

9.25 19 29.35
9.40 14 37.20
10.05 21 34.30

Ingestion de 5 grs. de urea en 25 de agua

10.25 19 39
10. 44 24 41.5
11.10 26 39.9

Ingestion de 6 grs. de urea en 30 de agua

11.30 27 40.9
11.50 38 40.8

(Concentracion maxima alge por debajo de lo normal)

. Tomado de H. Chabanier y Lobo Onell.

JTas ventgas de este méodo son la simplicidad y la rapidez.
Desgraciadamente  muchas veces no puede” llevarse a la préctica,
sea a causa dd estado nauseoso que provoca la ingestion de la
urea, sea, mas a menudo todavia, porque a pesar de las precau-
ciones tomadas, la accion diurética de esa sustancia desencadena
una franca poliuria, circunstancia incompatible con €  estableci-
miento de una concentracion urinaria  elevada
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B) Otro procedimiento, propuesto por Legueu, Ambard y
Chabanier (104), tiene las ventajas e inconvenientes inversos.
Consiste en suministrar diariamente, con exclusién de todo otro
adimento y exhortando a paciente a beber lo menos posble, €
codgulo, aromatizado y azucarado, de tres litros de leche

La determinaciéon de la tasa urinaria se practica, a lo sumo.
dos veces ad dia y se considera que cuando después de un rdpido
ascenso  la  concentracion  permanece  pré&cticamente  invariable, €
resultado ha sido obtenido. Al té&mino de 3 6 4 dias es cuando
e C()mprue ha, corrientemente, que la tasa de la urea ya no se
cdeva mas.

Es conveniente entonces cerciorarse, llevando a cabo dosi-
ficaciones en distintas muestras de la orina nictemeral, que €
carécter invarible de la tasa ureica es un hecho seguro.

Nunca se ingidtir& suficientemente sobre este importante ca
racter denunciador,

Es bien claao que s se dispone de una desbordante oferta
endégena de determinado soluto, para € cua la més dta con-
centracion posble haya sido ya acanzada, ta exceso de materid
tenderd a vertirse, también concentrandose a méaximo, en todo
incremento del disolvente que pudiera tener lugar. Al contrario
de lo que normamente ocurre, un aumento en la diuresis no se
acompafia entonces de rebga en la tasa de las sustancias disuel-
tas.

Reciprocamente, s e volumen urinario decrece y la concen-
tracion del soluto no aumenta, es también evidente que la tasa
limite habia sido acanzada ya

En gintests, la constancia en la Casa de determinado soluto
urinario ¢ despecho de los altibajos en el monto de la diuresis,
tiene el alcance de un decisvo caracter denunciador respecto de
la concentracion maxima.

Desde luego que este caracter tiene también todo su valor
cuando se comprueba de modo espontdneo, qin con cifras de
concentracion de un orden mucho menor que [as méximas nor-
males.

Sobre la base de los métodos expuestos y con e apoyo de
comprobaciones llevadas a cabo en Stuaciones espontaneas de
oliguria marcada de causa extrarrenal, ha quedado establecido
que la concentracion méxima de la urea en la orina es del orden
de 50 a 60 /.

Estas cifras corresponden a hombre. A lo largo de la escda
hay grandes diferencias respecto de tad valor. Esta variabilidad
esta en relacion con dos hechoss € grado particular de reabsor-
cion de la urea en una egpecie dada y € que le sea peculiar en
ela, en materia de concentracion habitud en la orina

Respecto de este dltimo punto hay que recordar que, en
efecto, en algunas especies la concentracion urinaria  normal
nas sobrepasa la isostenuria, en tanto que es propio de otras la
preduccién regular de orinas muy concentradas. Y asi, en ciertos
peces y anfibios, los vadores de la tasa de urea pueden ser muy
bgos, en tanto que en € perro, por eemplo, la concentracion
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méxima de esa sustancia es de un orden todavia mucho mayor
a ya muy elevado, propio del hombre. (Superior a 100 ¢/,.)

Tan dta tasa de disolucién, insistimos, no es encontrada
més que en circunstancias excepciondes, sea de oferta norma
con oliguria notable y persistente, sea de oferta desbordante con
oliguria relaiva

Objetiva e esfuerzo méximo de actividad tubular en materia
de concentracion, pero configura un verdadero darde a que, en
las circunstancias corrientes de volumen urinario, € rifion esta
lgjos de tener que recurrir.

Veremos oportunamente que las cifras de ese orden, o las
muy vecinas, congtituyen un {indice, indiscutible y directo, de
n]z’?‘(jima eficiencia, en la avauacion de la aptitud funciona de
rifién.

Reciprocamente, € grado de mengua de los vaores limites,
comprobados en las condiciones adecuadas para su busqueda
(oferta nitrogenada  suficiente 'y  oliguria), estigmatiza y mide,
a mismo tiempo, la situacion de insuficiencia renal. Estos puntos
seran  desarrollados  en  ulteriores  capitulos.

Desgraciadamente, para € desenvolvimiento préctico, no son
adecuados los métodos que permiten determinar e vaor de la
concentracién ureica méxima. Savo en los casos en que las cir-
cunstancias suministran € dato de un modo espontaneo y fortui-
to, tan importante informe no es recabado de modo directo.

Precisamente en esta dificultad se apoya todo e desenvol-
vimiento de pruebas e indices o “tests” funciondes, que enfocan
e punto de modo mas o menos indirecto.

Dijimos ya que aparte de lo relativo a la urea, poco sabemos
con seguridad respecto de la concentracion méxima de los demas
componentes de la orina, individuamente considerados.

Ta dificultad depende, muchas veces, de la intromision, in-
evitable y complgja, de fendmenos extrarendes que vician d ca
récter de la oferta endégena Esta eventudidad es muy ostens-
ble para los iones que acompafian regularmente a la fraccion cir-
culante de la fase agua El cloro y e sodio, que tanto intervienen
en los desplazamientos hidricos y en e equilibrio &cido-béasico,
congtituyen  excelentes eemplos a  respecto.

Sin olvidar estas resarvas se recordard, sin embargo, que
paa e cloro la tasa urinaria de 14 grs. representa, por lo me
nos, una muy alta concentracion, dificil de alcanzar fuera de
muy notables condiciones de suficiencia funcional.

Ambard (105) sefida que es muy dificil obtener la concentra-
cion méaxima de cloro en € hombre porque interfieren fenémenos
generadles serios de intoxicacion clorada, lo que se apata de la es
fera fisologica Sefida, si, cifras de 14 grs. (en cloro) como las
més atas obtenidas.

Chaussin (106) habla de 24 por mil en NaCl, en € hombre,
cifra que corresponde a la de 14 por mil en cloro suministrada por
Ambard.

En e perro, la cifra de 24 por mil en NaCl, es también equi-
vaente a los mas dtos vaores sefidados para e hombre.
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La stuacion patolégica de glucosuria ha sido aprovechada
por Ambard y Papin (107) paa estudiar la relacion entre las
constantes  maximas.

En diabéticos privados de beber y elegidos preferentemente
entre los que tenfan taras renales, dichos autores comprobaron
una tasa de glucosa urinaria que, en cada caso, no podia ser
sobrepasada.

Lo verdaderamente interesante es que la relacion encontrada
les indujo a creer que las constantes méximas son equimolecu-
lares 'y, por consiguiente, que a partir de una de ellas pueden
inferirse  todas las demés.

Desgraciadamente  no  abundan los trabgjos que enfoguen tan
importante punto que, de ser exacto, se revelaria como de doble
interés.  por un lado proporcionaria un medio indirecto de ava
luacion de las constantes y, por otro, a denunciar una relacion
numérica simple y molecular, trasuntaria de modo mediato la
exisencia de un mecanismo esenciamente fisico en la actividad
de  concentracion.

Frente a tal inseguridad, es més de sentir ain la fdta de
investigaciones  concluyentes respecto de los vaores méximos de
concentracion, propios a cada uno de los componentes normales
de la orina

Ambard y Papin sostienen, ademds, que en e caso de que
paa varias sustancias simulténeamente se den las condiciones
de la concentracion méaxima, todas ellas pueden dcanzarla sin
estorbarse  entre  si.

Pasaria con las concentraciones urinarias lo que con las pre-
siones gaseosas en la ley de Daton. Sabido es que s se introducen
varios gases en un recinto cerrado, la tension de cada uno de ellos
es independiente de la de los demas.

Es claao que las diversas concentraciones méximas no serian
dcanzadas en e mismo momento, sino de un modo sucesivo, a
medida que fuesen llendndose las condiciones particulares a cada
una de ellas.

Chaussin  admite, en cambio, que habria una concentracion
global limite de la orina, que no podria ser sobrepasada. De ser
asi, d esablecimiento simultineo de varias concentraciones mé&
ximas serfa imposible de conseguir.

Ambard y Papin han demostrado, sin em’bargo, que en las
experiencias de Chaussn y en otras de dcance semgante debidas
a Davies, Haldane y Peskett (108), e establecimiento de una diu-
resis abundante en ocasi6on de una de las sobrecargas, desvirtla Ias
condiciones necesarias para la obtencion de una concentracion mé
xima (oliguria  obligada).

S se procede de modo de evitar ese escollo, las conclusiones
de la experiencia apoyan francamente la tess sostenida por Am-
bard y Papin,

En suma, lo relativo a la concentracibn maxima puede sin-
tetizarse en las siguientes conclusiones :

A) El juego funcional lleva a la formacién de orinas wnas
veces mas diluidas ¥ otras mds concentradas respecto del plasma
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En este yltime caso, la tasa con que aparecen las diversas sus-
tancias disueltas es bien distinta para cada una de ellas, en el
sentido de que, corrientemente, algunas se muestran apenas con-
centradas en tanto que otras lo estan en grado muchisimo mayor.

B) Aparte de esa diferencia individual, inherente ¢ cada
sustancia, dos hechos contribuyen, aisladamente o de consuno a
la elevacion de jg tasa urinaria, a saber: la sobreoferta enddgena
de solutos y la oliguria marcada. La primera puede actuar indi-
vidualmente para cada sustancia; la segunda tiene, por fuerza,
un alcance genérico.

C) Cualquiera sea la causa y el mecanismo de la elevacion,
el incremento de la tasa no aparece como indefinido (dentro de
las posibilidades fisicas y fisiolégicas). En efecto, después de
crecer considerablemente, las concentraciones alcanzan un ma-
ximo mas alla del cual no se puede pasar. Y esto ocurre aun cuan-
do se esté muy por debajo de la cifra de saturaciéon propia de la
sustancia considerada y no obstante existir en el plasma un gran
aciimulo de la misma para ser ofrecido a la diuresis.

D) Puede admitirse que para cada uno de los elementos
urinarios existe una cifra de concentracién méxima, o limite y
que todas ellas tienen la misma significacion. Sin embargo, I
establecida de un modo méas seguro y la de mayores alcances
préacticos es la que corresponde a la urea. Su valor en el hombre
es, promedialmente, de unos 55 ¢/,

E) Ambard y Papin (109) sostienen que las concentraciones
méaximas de los diversos componentes urinarios son isomolecula-
res. Por consiguiente, del conocimiento de una de ellas podrian
inferirse todas las demas.

Las bases en que se apoya tan interesante concepto no son
en si mismas suficientemente T‘igidas como para acarrear con-
viccién. Por lo demas, faltan trabajos de corroboracion al res-
pecto.

F) Se ha. discutido si las concentraciones maximas pueden
ser alcanzadas simultaneamente. Algunos como Chaussin (Il 0)
admiten que hay una concentracién urinaria global maxima g que,
por consiguiente, consideran que si se eleva demasiado la tasa
de alguna sustancia, por fuerzg debera bajar la de otras.

La opinién contraria de Ambard y Papin (111), es decir, la
de los que sostienen que el fenémeno de la concentracion maxima
se opera independientemente para cada sustancia, debe considerar-
se como mejor documentada.

) Em materia de significacion puede decirse que la con-
centracion maxima es indice fiel y directo del grado de eficiencia
funcional.

En la medida misma que su valor desciende, [g actividad renal
va perdiendo su eficacia.

De hecho, la insuficiencia progresiva del érgano tiene como
sustracto esencial y primario la caida paulatina de su capacidad
maxima para concentrar solutos.

Desgraciadamente, la determinaciéon inmediata de la concen-
tracion masima o limite estd lejos de ser el resorte practico.
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_ El desarrollo continuo de nuevos métodos de valoracion fun-
cional del rifign, deriva, precisamente, de esa lamentable difi-
cultad.

EL FENOMENO DEL UMBRAL

Claudio Bernard (112) en ocasion de su célebre puncion dia
bética del 4° ventriculo, sefidd que la glucosuria recién aparecia
cuando la glucemia dcanzaba una tasa de 3 9/,

Por consiguiente, algo actuaba en € rifion a modo de un
dique, permitiendo que la glucosa se extravasase solamente una
vez superado determinado  nivel.

Magnus (113) comunicO una observacion del mismo género:
inyectando sulfato de sodio a un perro comprobé la disminucion
primero y luego la desgparicion del cloruro urinario.

Ahora bien, en € momento en que € cloro fataba en la ori-
na, su tasa en la sangre, legjos de haberse anulado, correspondia
a cifras todavia importantes, s bien més bagas que los valores
normales.

Una interpretacion del mismo género que la imaginada para
la glucosa, se consider6 correcta también para este caso.

La nocién de que ciertas sustancias son €eiminadas o rete-
nidas por € rifidn segin hayan o no acanzado determinado nivel
de concentracion en e plasma es, por consiguiente, antigua

El interesante hecho es corrientemente conocido con € nom-
bre de fendmeno del umbral. Esta correcta designacion viene, en
redidad, de Ambad (114).

Ambard y sus discipulos ampliaron en muchos puntos la con-
cepcion  primaria  del  umbral introduciendo nociones complemen-
tarias de gran interés.

Desgraciadamente, fuera de su escudla, no se han multipli-
cado los trabgos de corroboracion y ratificacion que seria de
desear.

Ambard afiadid6 d clésico concepto precisones referentes a
tres puntos : a) e médulo como se opera e gasto urinario de
las sustancias con umbral; b) las variaciones o labilidad de
este Ultimo, y ¢) & mecanismo intimo del fenémeno.

Respecto del primer punto y con base sobre todo, experi-
menta, Ambard sostiene que sSu constante ureosecretoria, que
relaciona rigidamente e gasto urinario con la tasa sanguinea
del elemento considerado, se cumple también para las sustancias
con umbral, con la condicibn de que se tome como tasa plasmética,
no la verdaderamente halada, sino la fraccion que corresponde
al exceso sobre e umbral.

En lo que aafie a segundo punto, e autor francés destaca
que aln para una misma sustancia y un mismo individuo, e um-
bral no corresponde a un hecho invariable y rigido, puesto que
sus valores son susceptibles de modificaciones espontdneas y pro-
vocadas.

En cuanto a tercer aspecto del aporte de Ambad, € més
sutil y frégil de todos, finca en € papel que aribuye a la carga
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eléctrica de las proteinas protoplasméticas que,  especificamente
diferenciadas en ta sentido en las céulas del tObuli serian capaces
de un transporte ifnico desde € polo sanguineo hacia e polo
apical

No podemos seguir en un desarrollo detallado los fundamen-
tos experimentales y las interpretaciones en que se apoyan cada
una de las afirmaciones de Ambard y sus discipulos.

Hay, s, que hacer notar que las que aaflen a la validez ge
nérica de la constante ureosecretoria para las sustancias con um-
bral, tomando en cuenta el exceso sobre & mismo, tienen sdlo «
caécter de inducciones que resultan de conceder acance genera
a las comprobaciones obtenidas en e estudio de la eliminacion de
la glucosa, mediante & uso de la floridzina

Respecto de las investigaciones que se refieren a la movilidad
del  umbral, también desarolladas en su mayor pate enfocando
e caso de la glucosa, mas bien prueban que la determinacion de
dicho vdor da cifras digtintas segin & método empleado para su
blsqueda, o bien que la cifra hdlada no es la misma en los mo-
mentos de gparecer y desgparecer e eemento en la orina  Sin
embargo, estrictamente hablando, la varisbilidad del umbra no
es la Unica manera y ni siquiera la més probable, de explicar esos
fendmenos.

En cuanto a las variaciones del umbra comprobadas durante
el curso mismo de la glucosuria con e apoyo de la constante gly-
co secretoria, segin lo  especifican Chabanier 'y Lobo Onell (11;))
dependen exclusvamente de la vaidez que se asigne a esa cons
tante, que no para todos se impone con e mismo rigor.

Més convincente resulta la actividad genérica de la floridzina
y, S se quiere, la propia accion del “pitressin’.

Es sabido que la primera de estas sustancias condiciona la
gparicion de glucosuria no obstante no provocar elevacion de la
glicemia. Ademés, hoy nos consta que la influencia de la floridzina
es mucho méas amplia de lo que a principio pudo creerse. En
efecto, no solo abarca € caso de la glucosa, o a lo sumo, € maés
genérico de los azlcares metabolizados o no, sno que, ademés,
s le reconoce hoy accion de la misma indole sobre otros compo-
nentes  urinarios.

En cuanto a “pitressin’, la hormona hipofisaria antidiuré-
tica, se acepta que determina, O favorece en grado superlativo la
reabsorcion del agua de la orina provisiond. Su ausencia o dismi-
nucion en la sangre acarrea la conocida poliuria de la diabetes
insipida.

Desde luego que todo esto atafle a umbral de los solutos
Pero hay sobrados motivos para pensar, también, en un umbra
de eliminacion ain para la misma agua En tal sentido, puede
concebirse la actividad de la hormona antidiurética como una ac-
cién sobre ese umbral, sdlo que, ad contrario del caso de la florid-
zina, serfa su mengua la que tendria accion deprimente y su tasa
creciente la que determinaria, & contrario, elevacion.

Este tipo de actividad por pate de famacos y hormonas es
doblemente significativo: por un lado, atestigua la existencia fla-
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grante del fendmeno, considerado en si mismo, y por otro, para
e caso de la hormona antidiurética, revela que en e organismo
norma intervienen actividades de esa indole.

En suma, muchos hechos hablan en pro de una labilidad del
umbral que, por otra parte, es un hecho bien congruente con €
carécter utilitario 'y oportunista que hay que reconocer a la acti-
vidad rena, vaiable en cada instante en consonancia con lo ne
cesario para mantener incambiado e medio interno.

Sin embargo, son de desear pruebas que enfoquen directa
mente e fenémeno, por lo menos para los mas importantes com-
ponentes urinarios, ya que hasta e presente la mayoria de los
informes  definitivos concierne sobre todo a la glucosa

Respecto de las variaciones del umbral de esta Ultima sus
tancia no quiero dejar en slencio agunas de las comprobaciones
més importantes, efectuadas, segin se dijo, en plena glucosuria,
mediante € uso de la constante glyco secretoria
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La explicacién en cl texto.

Ademés del hecho mismo de las amplias, y a menudo, répidas,
variaciones del umbra, la comparaciéon con los cambios simult&
neos comprobados en la dtura de la glicemia, ha permitido reco-
nocer que hay una relacion cuditativamente definida entre ambas
modificaciones.

“Todo pasa td como s e umbra corriera tras la glicemid’,
es decir, eevandose cuando aquella crece y deprimiéndose en €
caso  contrario. .

Sin embargo, en esta carera, € umbral se dega distanciar
cada vez més por la glicemia En una representacion gréfica las
curvas son como muestra e esquema adjunto.

Lobo Onel y Chabanier (116) han comprobado que este fené-
meno de la divergencia creciente de las curvas (aumento del “ex-
ceso sobre e umbral”) se sigue cumpliendo del mismo modo aln
para los més atos valores de glicemia que experimentamente pu-
dieron #conseguir (orden de los 10 grs) .
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En cuanto a lo que aafie a otro extremo de la curva (glice-
mias vecinas de la normal), los mismos autores creen que debe
sefidarse una diferencia entre los sujetos sanos y los diabéticos,
a quienes una dieta oportuna ha llevado a vaores normaes de
glicemia.

En € primer caso habria una red interseccion de las cur-
vas, en € segundo, en cambio, se comprobaria una gran inflexion
en la gréfica de los umbraes, pero no propiamente interseccion.
(Véase la segunda gréfica de  esguema)

Chabanier y Lobo Onell (117) sostienen, ademés, que en un
sujeto dado, la restriccion de hidrocarbonados tiene como  efecto:
1?) elevar @ punto de inflexion de la curva del umbra, y  2¢) ce
rrar e &angulo de las dos curvas, es decir, disminuir, para cada
glicemia, e “exceso sobre e umbra”.

El incremento de los hidratos de carbono de la dieta conduce,
a contrario, a los dos fendmenos opuestos.

Hemos querido puntudizar estas comprobaciones de Chaba-
nier y Lobo Onel porque a pesar de que reposan, segin ya lo
explicamos, en la vaidez de la constante ureosecretoria que, por
lo menos, debe quedar sujeta a discusion, inducen, sin embargo.
una interesante orientacion de trabagjo  experimental.

En cuanto d tercer aporte de la escuda de Ambard, es de
cir, @ relativo a mecanismo intimo del fendmeno del  umbral,
cabe decir, por lo menos, que es demasiado prematuro.

La suposicion de que “trainées’ o columnillas de proteinas,
extendidas de un polo a otro de la cdula rend y especificamente
diferenciadas desde e punto de vista de su carga eéctrica, deter-
minarfan el trénsito de los diversos iones en uno u otro sentido,
precisamente en funcion de la relacion existente entre las cargas
respectivas, es sumamente atrayente por varios motivos.

En primer término, porque tiende a suministrar la tan an-
sada explicacion fisica de un pasge a cago de fuerzas ciegas,
capaces de acarrear diferencias notables de concentracion.

Sabemos que las fuerzas de difuson y Osmosis, desde antiguo
invocadas, Se muestran incapaces de un transporte ta. Pero ta
vez las fuerzas eléctricas en juego dentro del fendmeno supuesto
{uaen del orden necesario para que € transporte pudiese tener
ugar.

En la nueva suposicién las cosas pasarian hasta cieto punto
como en un voltametro en e que un transito dirigido se opera en
contra de lag fuerzas de difusién y 6smosis, por lo que una con-
centracion diferente Ilega a tener Iugar

En e caso de la oring, € cadcter iGnico de la mayoria de los
componentes, es un hecho que entra bien dentro de la concepcion.
Pero ésta tendria que ampliarse para explicar & caso de las sus
tancias que no experimentan disociacion electrolitica.

De todos modos, la suposicion de Ambard, puede mantenerse,
a lo sumo, en e plano muy genera y vago de lo verosimil o lo
probable, aunque merece condtituir la base tedrica de orientacion
de una labor de investigacion todavia no iniciada
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Por esto mismo, cuando pretende pasar a un plano concreto
es a cada paso insuficiente y sempre prematura

En la clasficacion de las sustancias con y sin umbra la evo-
lucion se ha hecho en € sentido de considerar cada vez més nu-
merosas las que integran e primero de los dos grupos.

Asi, mientras a principio se admiti®6 con Ambard que las
sustancias definidas como puramente de desecho carecian de um-
bral  (catabolitos nitrogenados en su totalidad, sulfatos, compues
tos conjugados, sustancias extrafias, colorantes, farmacos en ge
neral, etc., etc.), hoy, sobre todo a raiz del estudio de los coefi-
cientes de depuracion 0 ‘“clearances” se considera que ain paa
algunos de los més tipicos entre estos productos de desecho es
dable comprobar € fendmeno del umbral.

Esta modificacion deriva de que desde Cushny (118) se ve en
la resbsorcion de una sustancia la base del fendmeno del umbrd.
Por consiguiente, a medida que va aumentando la lista de los
componentes que, en mayor O menor grado, experimentan reab-
sorcion, tambien se acrecienta la de sustancias con um’bral.

Es asi como la urea y e &cido Urico, por e€emplo, son hoy
integrantes de este Ultimo grupo, después de haberlo sido del con-
trario 'y como la propia cregtinina, que después de Rehberg (119)
habia pasado a ser la sustancia sin umbrad por antonomasia, ha
debido seguir € mismo camino que las otras dos.

Obsérvese que € fundamento en que se apoya esta amplifi-
cacion del grupo no es & mismo que di6 base originariamente a
la clasificacion de Ambard. En rigor, en la tendencia actud se
trata de resbsorcion o fdta de resbsorcion en cdidad de hechos
directos, y de sustancias respectivamente con y sin umbra, de
modo mediato, a través de una suposicion mas o menos bien fun-
dada

En la primitiva clasficacion de Ambard, la glucosa, la dli-
cerina, e cloro, e ‘bromo, € sodio y, en genera, todas las sustan-
cias que son ¢ pueden ser, oportunamente, qitiles al organismo,
habian sido sefidadas, sobre base directa, como tipicas sustancias
con umbral. Después de la vinculacion que se ha creido deber es
tablecer entre este fendbmeno y la reabsorcion tubular, un crecido
nimero de sustancias se fué incorporando a las antes nombradas;
:as més importantes entre estas Ultimas son, sin duda, e agua y
a urea

En suma, algunos componentes urinarios son excretados cual-
quiera sea su tasa en el plasma. Otros, s6lo empiezan a ser elimi-
nados cuando su concentracién plasmdtica sobrepasa cierto valor.
Esta diferencia ha conducido a hablar de sustancias con 4 sin
umbral de eliminacion.

Mas bien que por una cifra rigide, los umbrales quedan defi-
nidos por cierto orden de valor. Se admite, en efecto, que lejos
de ser inmutables, acusan una labilidad que varia con la sustancia
considerada ¥ con las complejas circunstancias del juego funcional.

Desde las primeras clasificaciones fueron sefialados la glu-
cosa, el cloro, el sodio 7, en general, las sustancias habitual 3
oportunamente 4itiles al organismo, como pertenecientes a las gygs-
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tancias con umbral. Los eqtabolitos nitrogenados, el ion sulfato,
los compuestos conjugados, los colorantes, los medicamentos, y de
un modo general, sea los productos tipicamente de desecho, sea
las sustancias extrafias al organismo, integraron el grupo con-
trario.

Esta oposicién entre el tipo de las sustancias eliminadas, ;-
les, las unas, nocivas o indiferentes, las otras, conjuntamente con
el caréacter conservador que la existencia de un umbral induce, di6
al fenémeno el sentido de ypng funcién correctora.

El umbral, en efecto, tiene el alcance de un ahorro contra un
derroche, y se aviene muy bien con la teoria de una ultrafiltracion
dispendiosa y sin discernimiento, seguida de una reabsorcién se-
lectiva de rescate.

Este vinculo entre la reabsorcion y el fenémeno del umbral,
condujo a un crecimiento progresivo de la lista de componentes
urinarios eliminados de ese modo. Al reconocerse que muchas sus-
tancias, contra lo que se esperaba, eran reabsorbidas en grado ma-
yor o menor, se Zas fué haciendo pasar de un grupo al otro en la
clasificacion. La urea y el acido drico figuran entre las mas im-
portantes que cambiaron de ubicacion.

LA ELIMINACION DEL AGUA

Es notorio que en e organismo en equili'brio hidrico, una gran
ingesta de agua es eliminada répidamente y que, a contrario, un
sendble déficit en el aporte acuoso, es seguido de una restriccion
notable de la cantidad de orina

;De qué modo se opera esta adecuacion entre la actividad re-
nal y la necesidad sentida? ;Se trata de un mecanismo nervioso o
humora? Y en este Ultimo caso, ;cudl €s su sustento?

Las investigaciones experimentales clinicas y anatomo clini-
cas, han demostrado que € estimulo a la eliminacion acuosa es mu-
cho més complgo delo que a primera vista podria pensarse.

El hecho de que la denervacién rend no modifique mayor-
mente la respuesta diurética a un gran aporte acuoso, descarta
e que se trate, para ese caso, de influencias recibidas por via
nerviosa

Es indudable que, para e caso contrario, un estimulo sufi-
ciente recaido sobre e espllcnico, puede explicar y explica, mu-
chas veces, la mengua considerable de la cattidad de orina La
vasoconstriccién consecutiva al estimulo, acarreando una gran
mengua del dporte sanguineo nutricio y de labor, da cuenta clara
del  hecho.

Pero a pesar de esta poshilidad, en muchas circunstancias
redlizada, parece ser que en los dtibgos corrientes del  volumen
urinario no cuenta demasiado ese mecanismo de restriccion.

Por eemplo, la disminucion de la diuresis que acompafia &
un gercicio muscular violento, se cumple lo mismo en € rifion
denervado (Kisiecki, Pickford, Rothschild y Verney (120). A su
vez, Theobald y Verney (121), mostraron que los estimulos nervio-
sos daferentes a neuroge que normamente conducen a mengua de
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la orina, son iguamente efectivos en e rifion privado de su iner-
vacion.

Ademéds, es muy importante preciss que la enérgica accion
del principio antidiurético de la hipéfisis se cumple lo mismo en
circunstancias  idénticas (denervacién) .

Por consiguiente, debilitada la posibilidad de que sea por via
nerviosa eferente, actuando de modo directo sobre € rifién, que
se cumplan los cambios corrientes de volumen urinario, e enfoque
tuvo que recaer sobre la via humoral.

Lo més sencillo fué pensar que una sangre més diluida o més
concentrada que normamente influia de modo directo, por ese
motivo, determinando la respuesta adecuada del rifion. Pero tam-
poco esto parece ser del todo asi.

Las investigaciones de Rioch, Bayliss y Fee (122) ; Margaria
Baldes y Smirk (123), han demostrado que la administracion de
agua en grandes cantidades en e perro y € hombre, conduce a
cambios de un orden muy pequefio en la composicion de la sangre.
Son de observar una ligera disminucion del contenido proteico,
de la conductividad eléctrica, de la preson osmética total del plas-
ma, asi como del hierro, la hemoglobina y e de la sangre totd.

Smirk (124) ha encontrado que en € conejo consecutivamente
ad aporte de agua, por sonda estomacal, a raiz de unos 40 c.C. por
kilogramo de peso, las variaciones de composicion porcentual san-
guinea son, en promedio:

Solidostotales. .. .............. 3,6 %
Hemoglobina, .. ,............... 207
Volumen celular ............... 197
Proteinas plasméticas . . . . ... ... 52
Cloro plasmético . .. ............ 1,6 7

Sin embargo, en las investigaciones de Smirk ninguna de las
modificaciones individualmente consideradas mostr6 sensible pa
ralelismo con e incremento de la diuresis.

Particularmente conviene destacar que menos que ninguna
otra, la modificacion de la tasa de plasmoproteinas debe ser co-
rrelacionada con e aumento de la diuress. Sin contar con que
muchas veces la inyeccion de una solucion isotonica diluye las
proteinas y no conduce a diuress, basta recordar lo que ocurre
en las nefross cronicas (notoria hipoproteinemia y marcada oli-
guria) para quedar convencido de esa fata de correlacion.

Lo propio puede decirse de la disminucion de la fuerza os
mética total del plasma Las situaciones en que una notable ca
rencia sdina conduce a mengua de la presion osmética del plas
ma, no se acompafian de aumento sino de disminucién de la diu-
resis.

Todavia habria que afiadir que, en los experimentos de Smirk,
adgunas veces la dilucion sanguinea resultaba, precisamente, de la
fdta de diuresis consecutiva a la ingestion. Es cierto que e congio
es un animal que se presta poco para obtener francas diuresis
provocadas.
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En concreto, frente a hecho seguro de una pequefia dilucion
sanguinea consecutiva a la ingestion de agua, nos encontramos
con que no se puede establecer correlacion entre e aumento de la
diuresis y un determinado tipo de variacion en la composicion
sanguinea.

Por afiadidura, tampoco hay relacion entre e grado de dilu-
cién total y el monto de la diuresis obtenida, y ésto, no sdlo de
individuo a individuo, sno en un mismo sujeto, en dos ocasiones
cercanas.

Ademés, como primero lo sefidl6 Rioch (125), sendo confir-
mado después por muchos autores, la més dta dilucion sanguinea
tiene lugar arededor de veinte minutos antes que e del auge de la
diuresis, en € congo, € cobayo, la rata, € perro y e hombre. Hay
que dejar constancia que ésto se cumple ain en caso de que €
aporte se haga por via endovenosa

Pero aln aceptando este retraso, tampoco se ha comprobado
proporcién entre la tasa de diuress y € grado de hidratacion de
la sangre o los tejidos.

En suma, es seguro que consecutivamente g un aporte acuo-
so suficiente tiene lugar una discreta dilucion de la sangre, obje-
tivable por las variaciones en e mismo sentido (negativas), aun-
que no en e mismo grado, en la tasa de los diversos componentes
investigados.

Con todo, no se comprueba un paraelismo sensible entre €
monto de la diuresis, por una parte, y e grado de dilucion san-
guinea, de hidratacion tisural o de cuaquier otra de las vaia
ciones individualmente  consideradas.

Estos hechos han conducido a aceptar que las leves modifica
ciones sanguineas tal vez actlen por via indirecta sobre € rifion.
Ahora bien, habiéndose puntudizado que esa correlacion debe ser
humoral, y tomando en consideracion la notable actividad de la
hormona hipofisaria antidiurética, veamos hasta qué punto es po-
sible avanzar por este camino.

Es un hecho siempre sorprendente la enorme poliuria de la
diabetes insipida. | Diuresis de 20 y hasta de 50 litros! han sido
sefidadas para las 24 horas.

Esta poliuria primitiva da lugar, en carécter de manifestar
cion secundaria, & una polidipsa adecuada y, por consiguiente,
también  enorme.

Ambos fendmenos son corregidos mediante la introduccion
parenteral de aquellos extractos hipofisarios que contienen la
golrmona antidiurética, atribuida a l6bulo posterior de la glan-
ula.

No es posble desarrollar en este libro e complgo y, en parte,
desconcertante problema de la diabetes insipida Pero es forzoso,
en este capitulo, hacer referencia a agunos de sus aspectos.

La hormona o principio antidiurético actla, también sobre €
rifibn en e sujeto sano, restringiendo, por lo menos hasta cierto
grado, € volumen anterior de la diuress.

Seglin investigaciones de Motzfeitt (126), més dla de cierto
vaor de concentracion urinaria € principio degaria de actuar.
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Nelson 'y Woods (12'7) precisaon que en € raton la actividad
méxima corresponde a 0,3 molar, en cloruro de sodio.

Habria, por consiguiente, una definida latitud de accion, vy
ete es un hecho seguro, cuaquiera sea la interpretacion que se le
asigne.

La hormona antidiurética es constante en su actividad, lo que
puede comprobarse por la regularidad de los efectos bajo régi-
men constante de metabolismo hidrico.

Su administracion en dosis suficiente puede conducir a ta
restriccion  del flujo urinario que, mediante ingestion de abun-
dantes cantidades de agua, es dable comprobar fenémenos de he-
molisis por dilucion sanguinea y asmismo las manifestaciones
caracteristicas  de la intoxicacion  acuosa.

La rémora urinaria puede perdurar, segin la dosis, entre 2
y 10 horas.

Apate de un pequefio y variable incremento en la excrecion
del cloro, no s ha sefidado ningin otro efecto constante en la
diuresis sdina

Es importante puntudizar que la hormona antidiurética no
retarda de un modo dignificativo la reabsorcion intestind del  agua
y que tampoco conduce a cambios especificos de composicion san-
guinea, aparte de los que quedan explicados por la hemodilucion
que pudiera desencadenar a causa de la fata de diuress. Tampoco
es seguro que determine modificaciones caracteristicas en la dis
tribucion  hidrico sdina en los diversos departamentos del orga
nismo.

S a esto se afade que @ principio antidiurético actia sobre
el rifion denervado (Klisiecki, Pickford, Rothschild y Verney)
gue su accion se comprueba también en € anima descerebrado
(A. R TFee (128), y ain en e preparado corazon-pulmones-rifion
(Starling, E. H. y Verney, E. B. (129), dos puntos parecerian de-
ber establecerse con claridad, a saber: 103 que no es fundamental-
mente en la esfera extrarrenad sino sobre e rifion mismo que incide
la accion de la hormona; y 2°) que la via humora, Unica o no, es
seguida por € estimulo para cumplir sus caracteristicos efectos.

Sin embargo, respecto del primer punto tenemos todavia
mucha incertidumbre. Por eemplo, e hecho de que cieto grado
de conservacion de la anterohipéfiss parece necesario para que
la hormona antidiurética haga efectiva su accion  (investigaciones
de Ritcher (130), y €, hasta cieto punto andogo, sefidado por
Mahoney- y Sheenan (131), de que por una parte la tiroidectomia
inhibe la poliuria insipida desencadenada por la atriecién del tallo
pituitario, y por otra, la administracion de extracto tiroideo con-
sigue redtablecerla, inducen bien claramente que fendmenos extra-
rrenales cuentan méas de lo que podria creerse.

Precisamente dos glandulas de las que conocemos amplias ac-
ciones metabdlicas y escasa repercusividad renad (I6bulo  anterior
de hipéfiss y tiroides) son las involucradas en las observaciones.

Concretando, agunos hechos obligan a introducir ciertas re-
sarvas a la dfirmacion de que la actividad del  principio antidiu-
rético se opere solamente sobre el rifién.
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En cuanto a mecanismo de accion de la hormona es genera-
mente admitido que consiste en wuna inhibicion de la reabsorcion
tubular. Los efectos sobre la tasa de flujo glomerular observados
en agunos animales (lagarto, pollo y rana espina) parecen ser
debidos més bien a la presencia simultdnea de pitocin (principio
vasomotor distinto del pitressin o principio antidiurético) .

Respecto  del  universalmente admitido efecto  inhibitorio  sobre
la reabsorcion tubular, me parecen necesarias ciertas puntuali-
zaciones.

Hay, en efecto, dos puntos que habituamente se pasan en si-
lencio, mereciendo, sin embargo una detenida consideracion. Esos
dos puntos son: 1°) la orina de la diabetes insipida no es isoste-
nlrica sino extraordinariamente diluida. Por consiguiente, no
muestra la composicion de un ultréfiltrado  glomerular, incambiado
por ausencia de resbsorcion, y 2') e volumen urinario, con ser
enorme, etd muy lgos de igudar la tasa de ultrdfiltracion glo-
merular.

En consecuencia, por lo que atafle a segundo punto, es inco-
rrecto  pensar, como habituamente se hace, que la resbsorcion
queda impedida cas del todo bajo la influencia de la hormona an-
tidiurética. Una todavia muy importante fraccion de la orina pro-
visoria es ain en ese caso resbsorbida

En lo que concieene a primer punto, un examen llevaria a
pensar que, legjos de tener que admitir un déficit de la reabsor-
cion acuosa, habria que condiderar, sea un aumento de la reabsor-
cion de solutos, sea una excrecion tubular suplementaria de agua

En efecto, paa dcanzarse, a patir de ultrdfiltrado  glome-
rular isoténico con e plasma orinas sumamente hipostendricas,
es forzoso que la orina provisiona, o bien haya devuelto a la san-
gre pate de sus sustancias disueltas, o ‘bien haya recibido un su-
plemento de agua que diluya las que contenia ya

Y bien, en ninguno de los casos, se. trataria de una inhibicién
de la reabsorcion de solutos. En e segundo, se trataria de una dli-
minacion tubular de agua

Sin embargo, un andiss méas a fondo, puede restablecer la
suposicion de que las orinas abundantes y diluidismas de la dia
betes insipida resulten de una impedida reabsorcion del agua

Es notorio que en grado mayor o menor, casi todos los solu-
tos de la orina provisional son reabsorbidos en su trénsito por los
tibuli. Este trabqo s cumple en contra de las fuerzes fiscas de
difusién y dsmosig, gracias a la actividad celular. Pero esta acti-
vidad encuenfra un impedimento cada vez més insuperable para
su redizacion, a medida que las concentraciones urinarias, es de-
cir, las fuerzas antagbnicas, crecen.

Por consiguiente, s la hormona antidiurética inhibe la répi-
da resbsorcion del agua que normamente conduce a un temprano
y globa incremento de concentracion en la orina provisoria, esta
Gltima, cas isostendrica, opondrd menor resistencia fisica al tra
bgo celular activo de reabsorcion de solutos. Este trabgjo se harg
entonces, més a fondo, smplemente por la fata de oposicion.
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Es cieto que habrd més resbsorcion de solutos, pero d fe
némeno primario seria sempre la traba impuesta a la reabsor-
cion de agua

Esta manera que expongo de concebir los hechos da cuenta
también, de como no obstante la rapidez del trénsito tubular, pue
de operarse con tanta eficacia € rescate de solutos por la sangre.

En lo que concierne d stio en que se cumple la reabsorcion
tubular, es general admitir la preponderancia del segmento del-
gado del ansa de Henle. Preponderancia y no exclusividad, porque
hoy nos consta que en todos los segmentos del tubuli se operan,
efectivamente, fendbmenos de  reabsorcion.

La base de tal suposicion es, sobre todo, un hecho de anato-
mia comparada. Hay, en efecto, un sugestivo paraldlismo entre la
aptitud para concentrar la orina y € desarrollo de esa porcion del
ansa. Los peces, anfibios, reptiles y aln ciertas aves, suministran
orinas poco concentradas y muestran nulo o escaso desarrollo  del
segmento. En cambio, otras especies entre las aves, y en especid,
los mamiferos, junto a una aptitud cada vez mayor para concen-
trar la orina muestran un desarrollo creciente del segmento del-
gado.

A pesr de la fuerza de esta sugestion anatémica no debe ol-
vidarse que € trabgo de concentracion, operandose contra con-
siderables resistencias fisicas, exige un notable esfuerzo a cargo
de las céulas activas. Siendo asl, es por lo menos sorprendente,
que € citoplasma cas endotdiforme y sin diferenciacion de las
células del ansa, a ese nivel, sea cepaz de semgante labor y pueda,
asimismo, defender los productos concentrados de las fuerzas am-
bientes de difusion y 6ésmosis.

Una vez conocidas todas esas nociones que aafien a la hor-
mona antidiurética, volvamos a problema que nos habiamos plan-
teado respecto de su intervencion en los cambios fisiolégicos del
volumen de la diuresis.

La fdta de un méodo sdtisfactorio de la individualizacion y
medida dificuta en extremo la solucion del problema, siendo for-
zoso recurrir a deducciones indirectas.

Recordemos que la accion antidiurética se eerce igua en €
animal descerebrado y en € rifion privado de sus nervios, denun-
ciando asi la via humora, imica o preponderante, seguida por €l
estimulo  inhibidor.

Ahora bien, Pickford (132) ha mostrado que s la hormona
se administra a dosis constante, por via endovenoaa e grado de
inhibicion en la eliminacion del agua varia, “grosso modo”, en ra
zon inversa de lo que podriamos llamar la carga acuosa actud  del
cuerpo, es decir, que a mayor dilucibn menos efecto y viceversa

Este conjunto de hechos condujo a Verney (133) y sus colabo-
radores a pensar que normalmente debe ocurrir lo propio. La dilu-
cion debida a los aportes acuosos amenguaria la eficacia de la hor-
mona, de donde aumento de la diuresis; € efecto inverso, consecu-
tivo a deshidratacion, acrecentaria, d contrario, la especifica ac-
cion antidiurética, acarreando de ese modo disminucion de la can-
tidad de orina
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En apoyo de esta suposicion pueden citarse ‘los hallazgos de
Marx y otros, quienes en caidad de prueba y contraprueba, logra
ron comprobar en € perro, por una parte, una franca restriccion
de la diuresis, mediante inyeccion de sangre extraida a otro ani-
mal cuya orina fluye a tasa norma O escasa, y por otra, que ese
mismo efecto gntidiurético fdta s la sangre proviene de un ani-
mal sorprendido en un momento de crecida diuress.

Esto parece indicar que la sangre del animal polidrico con-
tiene una cantidad insignificante o nula de hormona antidiuré-
tica, a diferencia de la correspondiente a un anima con orinas
normaes 0 escasas, que contendria una tasa capaz de mostrarse
efectiva.

En & mismo sentido deponen las experiencias de Gilman vy
Goodman (135), llevadas a cabo, no con sangre, sino con orina

Estos autores demostraron que la rata o € perro deshidratado
contienen en su orina una sustancia de efecto antidiurético con
propiedades semejantes a las de la hormona hipofisaria La orina
de esos animales en plena diuress y la de los previamente hipo-
fisectomizados, careceria de semegante  sustancia

Se comprende que estas experiencias son como un corolario
de las anteriores, en e supuesto de que la hormona antidiurética,
a ser diminada por la orina, reflge en ésta sus cambios de tasa
en la sangre.

Melville (136) ha recientemente demostrado que es posible
extraer de la sangre, por méodos apropiados, lo que parece ser la
hormona antidiurética.

Hart y Verney (137), mediante determinaciones cuantitati-
vas, concluyen que la diuresis esponténea en e hombre es de bida a

la caida de la tasa horménica en € plasma a menos de ———e——,
15000000000

Este conjunto de hechos aparece como muy coherente y Su-
ministra una base firme paa explica la mayor pate de los fe
némenos  observados.

Si recibieran una franca ratificacién, podria aceptarse que
los cambios de volumen de la diuresis se producen del modo que
sigue :

@) un aporte suficiente de liquidos conduce a una discreta
dilucion en la sangre.

b) esta dilucion, apate de amortiguar la eficacia de la hor-
mona antidiurética circulante, influye sobre los cen-
tros hipotaldmicos correlacionados con la hipéfisis.  El
resultado es una disminucion en la secrecion de hor-
mona.

c) la caida de lg tasa plasmética de esta Ultima, a causa de
ese doble motivo, desencadena incremento de la diure-
ss, por e mecanismo de una disminuida reabsorcion
tubular del  agua

d) A medida que € agua en exceso va siendo e€liminada, en-
tran, a su vez, en juego paulatinamente fenémenos
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inversos. con la disminucion del grado de hidratacion
corporal 'y plamatica, los centros hipotaldmicos son in-
fluidos en sentido ta que acarea un aumento de la
increcion de hormona diurética, de donde restriccion
del volumen urinario.

El hecho de que en los casos de deshidratacion previa, €
aporte de liquidos tarde en aparecer como diuresis, se explicaria
muy bien, dentro de esta sistematizacion, teniendo en cuenta que
en esa Stuacion se darfa la tasa més dta de hormona antiduiré-
tica. Un cierto tiempo seria preciso no solamente para que su di-
lucién se opere, sino, ademés, para que la hormona dege de ser
segregada.

Debe saberse que, en efecto, € retardo entre e auge de la
dilucion sanguinea y e momento de méxima diuresis es un hecho
seguro, comprobado alin en caso de que la sobrecarga acuosa ten-
ga lugar en un organismo en estado previo de equilibrio hidrico
salino.

Por consiguiente, abarcando € conjunto de los hechos expe-
rimentales y espontaneos, la sistematizacion de Verney y sus cola
boradores aparece como €& més satisfectorio intento de correla
cion entre los cambios fisiolégicos del volumen de la diuresis y la
existencia de un hormona hipofisaria antidiurética

No puede ocultarse, sin embargo, que agunos hechos difici-
les de hacer entrar en la sistematizacion obligan a prudencia, sien-
do més fecundo dejlar e problema todavia abierto.

Entre tales hechos figuran casos clinicos de diabetes insipida
y cietas comprobaciones experimentales en donde, a pesar de hi-
pofisectomia, dternativas de poliuria 'y  restriccion  urinaria  que-
daron  consignadas.

Estas reservas me inducen a dejar de lado la consideracion
de todo este sector del problema de la diuresis, en e curso de los
capitulos siguientes, en los que nos desenvolveremos méas bien
desde el punto de vista de la clinica

Utilizaremos, entonces, ampliamente, e concepto globa de
“oferta endbgena’, sin ocuparnos detalladamente de los procesos
gue se ocultan bajo esa designacion. Esta conducta nos permitird,
sn entrar en terrenos todavia movedizos, distinguir concretamen-
te dos conceptos importantes, que se refieren a hechos absoluta
mente seguros S se los considera, no en sus detales procesaes,
sno en sus consecuencias finales sobre la actividad del rifion. Me
refie0 a los de “oferta endogend” y “oferta exdgend’, que serdn
desarrollados en un capitulo ulterior.

INERVACION RENAL

Una rica red nerviosa envuelve los troncos arteriales del ri-
fion, penetrando, a lo largo de sus ramas, hasta la intimidad mis
ma del drgano. Es e plexo rend, bilateral, simétrico y perivas-
cular,
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Algunos de sus filetes acompafian a las gruesas venas, por lo
menos a nivel del pediculo; este detalle no debe olvidarse en toda
maniobra de denervacién.

Las fibras conditutivas del plexo rend provienen a su vez
del plexo celiaco, € cua, como es notorio, aparte de otras agru-
paciones ganglionares més O menos numerosass pero  morfolégica-
mente secundarias, presenta como centros nucleares principaes 'y
constantes, los dos ganglios semilunares, los adrtico-renales y los
mesentéricos  superiores, también pares y  simétricos.

El nervio neumogéstrico a derecha y tad vez adgunas de sus fi-
bras a izquierda, abordan a plexo a nivel del éngulo interno del
ganglio semilunar. El nervio esplécnico mayor se echa en € cuer-
no derecho de este ganglio en uno y otro lado, en tanto que e fyé-
nico lo acanza a la dtura de su borde concavo.

Las fibras del pequefio espléacnico llegan a ganglio  semilunar
por su borde convexo, ,v lo propio ocurre con las del nervio rend
posterior o tercer esplacnico, formacion més o menos ‘bien indi-
vidualizada, compuesta por fibras que emanan sobre todo del duo-
décimo ganglio torécico.

Son también fibras aferentes ad plexo, agunas otras prove
nientes de los primeros ganglios lumbares.

Respecto del origen medular de las fibras simpaticas que
inervan a rifion, es dable comprobar variaciones segin la especie
considerada.

De un modo general y amplio, puede decirse que los origenes
medulares de la inervacion renal abarcan desde el 4¢ segmento
dorsal & 3¢, y ain 4¢ segmentos lumbares, dorsaes, por lo menos
en e perro.

En cuanto a las terminaciones nerviosas en la intimidad del
rifién mismo se reparten en varias categorias: A) las muy nu-
merosas que se obsarvan en las paredes vasculares hasta de las
més pequefias arteriolas, en las capas adventicia y muscular (Ret-
zius y d’Evant (1388), ligades indiscutiblemente a la vasomotrici-
dad. B) las que pueden comprobarse a nivel del propio corplsculo
de Malpighi (Smirnow) entre las ansas y en la cpsula de Bow-
man (139). () las muy interesantes establecidas y, por consi-
guiente, de més dudosa existencia, sefidadas entre las células epi-
telidles de los candliculos, y D) las que Kélliker y Smirnow (140)
describieron a nivel del tgido conjuntivo de la adventicia y en la
capa media de los vasos, en la pelvis y los cdlices rendes, en la
capsula del 6rgano y todavia en otros diversos puntos, todas con
cardcter dé terminaciones  sensitivas.

Reténgase, pues, que lo claramente establecido en € plano
anatdmico, se refieee a una rica inervacion vasomotora, en mate-
ria de nervios aferentes, completada por una via senstiva cuyos
origenes estan sobre todo en correlacion con los vasos, las vias de
excrecion  (célices, pelvis y uréteres) y la cpsula de envoltura
del  6rgano.

En e plano de la fisiologia, estas inducciones anatdmicas que-
dan asmismo  corroboradas.  Importantes  fenémenos  vasomotores
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y manifestaciones de indole sensitiva, espontdneos o provocados,
son los conspicuos hallazgos en materia funcional.

En lo que atafie a papel del simpético y e parasmpético en
ambos ordenes de fendmenos, todo inclina a pensar que la partici-
pacion del vago es nula o por lo menos problematica frente a la
fundamental activided de la inervacion esplécnica

El neumogéstrico, aparte de la repercusion indirecta sobre la
formacion de la orina que puede caberle en funcion de sus vigo-
rosas acciones sobre e corazén, y por ende, sobre la presion aor-
tica y la circulacion generd, no parece eercer influencias de ca
récter directo sobre los procesos intimos de la actividad rend.

Fusakighii-Nekazava (141), utilizando la perfusion rend, es
tudié la accion del neumogasrlco mediante  secciones, complemen—
tando los datos con los efectos de la atroping, la pilocarpina, los
de la asfixia, etc., llegando a la concluson de que € vago no tiene
ni la actividad vasomotora que le habian adjudicado Masius,
Arthaud y Butte (142) ; Corin, Schneides y Spiro (143), y toda
via otros, ni tampoco Ia accmn inhibidora directa sobre Ia secre-
cion que habia comunicado Anten (144).

No puede silenciarse que muchos autores sostienen todavia
que e vago tiene influencias directas sobre € rifion; pero sus des
cripciones son a menudo tan contradictorias que es legitimo ad-
mitir que, por lo menos, no hay nada probado en materia de inter-
vencién del neumogéstrico en la formacion de la orina

El papel del esplécnico es, a contrario, muy importante y
absolutamente  seguro. Desde Claudio Bernard (145) se conoce que
la excitacion de ese nervio se traduce en la esfera rena por dismi-
nuciéon del volumen del dérgano y por una restriccion notable de
la cantidad de orina que, en ocasiones, puede llegar a la anuria
Todas estas acciones se explican en funcion de una vasoconstric-
cion intensa y generdizada de ambos rifiones.

Eckard (146) admite que la accion de cada esplécnico puede
s de dcance unilateral, mientras que Jungmann (147) considera
que abarca siempre los dos Organos.

En redidad, como lo ha demostrado Hermann (148), la accion
s cumple en dos tiempos, antecediendo la del lado excitado. La ex-
plicacion radica en una secrecion de adrendina provocada  por
la excitacion del nervio, que, naturamente, actGa con retraso, por
via humora, sobre e rifibn opuesto. (Se comprueba, no obstante,
denervacion del lado no excitado.)

Bradford (149) sostiene que una excitacion eléctrica adecua
da (muy lenta y sostenida)’ pone de manifiesto una accion inversa
de vasodilatacion, denunciando asi la existencia de fibras de este
carécter, cuya influencia queda asi anulada en oportunidad de la
estimulacion  experimental  corriente, que solo trasunta la actividad
preponderante  de las  fibras  vasoconstrictoras.

La seccion del esplécnico y mejor, la denervacion renal, con-
duce a un aumento del volumen de la diuresis, sefilandose entre
las caracteristicas més llamativas de la orina después de la in-
tervencion, un aumento de la tasa de cloruros, una frecuente mi-
cro o macrohematuria y una cas constante abuminuria (Claudio
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Bernard, Jungmann (150). Veremos después, que no todos admi-
ten la constanqa de la policloruria

El riién denervado sigue funcionando indefinidamente, bas
tando su actividad para dar cumplimiento a las necesidades de
eliminacion urinaria. Aan € rifion implantado en € cuello fun-
ciona de un modo por cieto muy eficiente.

En consecuencia, por importantes que sean las acciones a
cago ded esplacnico, no tienen, sin embargo, € cardcter de acti-
vidades esencides paa una funcion eficaz.

Todos los fendmenos que anteceden fueron admitidos sin re
servas desde su  comprobaciéon inicid, habiendo sido ratificados
innumerables  veces.

Por consiguiente, la sSistematizacion imperante durante mu-
chismo tiempo en materia de inervacion rena, concedi6 a sm-
patico e principal papel, s bien considerando que sus efectos
son de naturdeza exclusvamente vasomotora

Sin embargo, poco a poco se ha ido abriendo camino la idea
de que s bhien una funcién globamente suficiente puede llevarse
a cabo en ausencia de inervacion, esta Ultima seria indispensable
para condicionar las fuerzas del acto secretorio.

En ta sentido, Ellinger y Hirt (151) llegaron a sostener que
los nervios renales superiores, interviniendo apropiadamente en la
eliminacion del  agua, contribuirian a regular de modo adecuado
el grado de disociacion de los electrolitos y por ende, de los des
plazamientos fisicos que le fueran conexos.

Los renades inferiores, a su vez, regularian la concentracion
de hidrogeniones, controlando la eliminacion del amoniaco, y la
del i6n fosfato y otros iones é&cidos.

Estas precisones parecen  excesivas.

Guillaumin 'y Weil (152) creen también en una regulacion
nerviosa en lo que aafle a la eiminacion de moléculas &cidas y
acdinas.

Més consistente es la suposicion de Ambard (153) quien ad-
mite la existencia de una actividad del sistema nervioso en la re-
gulacion de los umbrales de la secrecion. Se basa en las experien-
cias de Jungmann y Meyer (154) en las que la seccion del esplic-
nico izquierdo en congos previamente sometidos a dieta decloru-
rada, conduce a una eliminacion mayor de agua y cloruros por €
uréter correspondiente, hecho que contrasta con e régimen idénti-
co de gasto que se hebia comprobado antes de la seccion. Este fe-
némeno es, transitorio, tornandose de nuevo comparables las orinas
de cada lado, a cabo de cierto tiempo.

S se hace entonces la puncion del 4¢ ventriculo es, a con-
trario, la orina del rifion derecho la que se muestra mas abun-
dante y rica en cloruros.

Ambard interpreta estos fenomenos diciendo que consecu-
tivamente a la seccion de esplécnico habria una excitecion tran-
storia del nervio, del mismo tipo de la que se observa cuando el
estimulo viene del piso del 4° ventriculo.

Ahora bien, como no sblo aumenta el gasto, sino, ademas, la
tasa de gloruros del lado afecto, y condderando que la cloremia
no varia, siendo evidentemente idéntica en los dos lados, Ambard
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admite que lo que ha ocurrido es una depresion del umbra del
cloro, inducida por via nerviosa

Ambard insndla que s la influencia nerviosa sobre la movi-
lidad de los umbraes no habifa sido hasta entonces captada, el
hecho seria debido a que en e caso de la puncion diabética, la hi-
perglicemia concomitante tuvo que desviar la atencién, y en €
cao de la puncion simplemente polidrica, ocurrié lo propio con
los fenébmenos vasomotores concomitantes, a los que se imputé los
cambios  urinarios.

En colaboracion con e Prof. Agdo. de Fisiologia Dr. Bennat-
ti (155), hemos conducido en 1938 una serie de experiencias, en e
perro, encaminadas a estudiar la influencia comparativa de las go-
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brecargas de agua, cloruro de sodio, glucosa y urea, en e rifién
normal y denervado. La denervacion se hizo en e sitio y mediante
implantacion en € cuello.

A pesar de que @ cadcter que se di6 a las investigaciones
llevadas a cabo en 18 animales, no fué otro que e de tomar con-
tacto con € problema y Obtener asi una base de orientacion, a-

gunos aspectos de los resultados obtenidos, merecen recordarse
en esta oportunidad.

En e cuadro adjunto (fig. N° 27) se hace la sinopsis de
los halazgos que interesan aqui.

Tienen por fuerza que llamar la atencion la constancia de un

halazgo y la llamativa frecuencia de otro: en las 18 experiencias
la tasa de la urea en d lado sano fué francamente superior a la
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del lado privado de nervios, cuaquiera fuera e tipo de sobrecarga
investigado. Y en 12 sobre 18, la tasa de cloruro de sodio fué, a
contrario, superior en € lado denervado.

Por consiguiente, e halazgo referente a la tasa superior de
urea en e lado sano se dié con una frecuencia de 100 % y e de
la més dta tasa de cloruro de sodio en € lado denervado, con
una de 66 %.

Sobre todo, para € primer halazgo es dificil aceptar que se
trale de una pura coincidencia

Es verdad que una diferencia entre un lado y otro que con-
sistiese simplemente en un distinto grado de reabsorcion del agua,
tenderia a condicionar & hecho de las tasas dtas cruzadas. El
cloruro de sodio, en efecto, que aparece en € ultrefiltrado a una
concentracion mucho mayor que la de la urea (3,60 % Yy arede
dor de 0,30 % respectivamente) es mucho més resbsorbido con
e agua que la dltima sustancia Por consiguiente, su concentra
cion decae a medida que crece la regbsorcion, en tanto que la de
la urea crece por € mismo motivo.

Una trabada reabsorcion del disolvente tiende, en consecuen-
cia a opea € fendmeno de las tesas dtes cruzadas, gracias a
la diferente proporcion con que una y oftra sustancia es reabsor-
bida con € agua

Un egemplo dara objetividad a esta explicacion. Supongamos
que en las 24 horas se han ultréfiltrado 100 Its. de orina provi-
soria con 3,60 por mil de cloro y 0,30 por mil de urea Han pa
sado, por consiguiente, 360 grs. del primer elemento y 30 grs.
del  segundo.

Imaginemos ahora, que de la primera sustancia es reabsor-
bida nada menos que & 98 ¢, mientras que tan solo e 5 % de
la segunda. De ser asf, son rescatados por la sangre 352grs.80 de
cloro y Unicamente Igr.50 de urea

S la resbsorcion del agua es del 99 %, encontramos en €
litro de orina definitiva 28grs50 de una (30 — 1,50) y 7grs.20 de
cloro (360 — 352,80).

No quiero dar a entender con este €emplo que sean ésas,
efectivamente, las proporciones en que son resbsorbidos e clo-
ruro de sodio y la urea Los conocimientos sobre este punto no
son alin suficientemente precisos, debiendo contentarnos con da
tos  aproximativos.

Lo que quiero mostrar es como puede operarse la inversion
de la primacia de las tasas a pasarse de la orina provisoria a la
orina definitiva, gracias a fendmeno mencionado, es decir, 4
desigual grado con que son redbsorbidas las dos sustancias en
j uego.

Sn embargo, a pesar de esta tendencia, cuyo fundamento
acabamos de explicar, no es posble aceptar € temperamento de
que la simple diferencia en e monto de la resbsorcion del agua
entre € rifidn sano y € denervado, den cuenta cabd dd fend-
meno de las tasas mayores cruzadas.

En efecto, en muchas de nuestras observaciones, y no solo
paa e caso de la urea y € cloruro de sodio, sino también para
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e de la glucosa, nos hemos encontrado con que la mas ata tasa
de una cuadquiera de esas sustancias correspondia a la orina emi-
tida en abundancia mayor.

En suma, un conjunto de hechos inclina a pensar que la fun-
cidn del 7ifion denervado, Si bien se basta para cumplir con una
eliminacién urinaria notablemente eficaz, compatible con la vida,
no se lleva a cabo con la fifeze ¥ adecuacion de que es capaz un
rifién inervado.

Ademds, no parece legitimo admitir que las diferencias se-
cretorias consecutivas a denervacion pueden explicarse exclusi-
vamente por fendmenos circulatorios de origen vasomotor. Pero
todavia es prematuro concluir con precision sobre los procesos
intimog que condicionan tales diferencias.

Antes de pasar més adelante, conviene puntudizar cietas re-
servas. Se han sefidado, en efecto, agunas contradicciones tanto
en los experimentos momentdneos de denervacion rena, como en
aquellos en donde la observacién se prolonga por dias o semanas.

En los experimentos breves, la mayor pate de los autores
comprobaron  poliuria 'y policloruria con respecto del lado sano.
Los animales en experiencia eran, desde luego, observados en
plena anestesa o corto tiempo después de la misma

Marshall y Kolls (156), en 1919, procediendo en las mismas
condiciones, encontraron poliuria pero no policloruria.  Comproba
ron, ademas, que la diferencia de volumen se acentuaba durante la
diuresis causada por lactosa o cloruro de sodio, pero no por la
provocada por e sulfato de sodio.

En consecuencia, estas investigaciones, acordes con las an-
teriores respecto de la poliuria, difieren en lo que aafie a la di-
minacion de cloruros.

Todavia mayor es la discrepancia que surge de los trabgos
modernos de Bykow y Alexgew-Berkmann (157), 1931, y de los
de Kliesiecki, Pickford, Rothschild y Verney (158), 1933, quienes,
traba;ando en dos tlempos observaban los resiltados de la dener-
vacién fuera del imperio de la anestesa En taleg condiciones no
comprobaron diferencia sensible entre uno y otro lado, ni en la dli-
minacion espontanea, ni en la diuresis acuosa provocada, ni en
las respuestas a la hormona antidiurética, a eercicio muscular,
a las estimulaciones sensitivas, €tc.

Se ha imputado e desacuerdo con los clasicos halazgos, a la
accion de la anestesa, que habria influido en € caso de estos
Ultimos. Esta explicacion no aparece tan clara como seria de de

Pero la diferencia de tiempo entre la denervacion y la obser-
vacion de los resultados, nos conduce a otro punto que desedba
mos tocar y proporciona, quizd, la clave de la discordancia Nos
referimos a la divergencia entre los resultados inmediatos y tar-
dios de la denervacion.

Algunos autores sostienen que hay identidad entre unos y
otros, conservandose los efectos observados inmediatamente a la
denervacion. Otros, a contrario, sefidan que poco a poco se van
anulando las diferencias. Es interesante a este respecto la  con-
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cepcxén de Ambard quien, en lugar de aceptar que la divergencia
inicial resulta de un trastorno deficitario por supresion de esti-
mulos nerviosos, cree, a contrario, que la poliuria y policloruria
por @& observadas, derivan de una excitacion irritativa de los
extremos periféricos de las fibras lesionadas,

Ambard se basa en que la poliuia y policloruria del lado
denervado desaparecen a los pocos dias y en que la puncion dia-
betégena del  ‘bulbo efectuada entonces, desencadena, a contrario,
esos mismos fendmenos en e lado que conserva su inervacion.

En suma, hay un problema de conducta en funcion del tiem-
po, que todavia no estd suficientemente aclarado.  Prepondera,
sin embargo, la tendencia a admitir que las diferencias observadas
tienden a desaparecer o, por lo menos, a atenuarse poco tiempo
después de la denervacion unilateral.

De sx asl, se comprende la discrepancia entre las observacio-
nes clésicas, inmediatas a la denervacion y las més recientes que
enfocan los efectos de la misma en un periodo ulterior.

Hay, findmente, un aspecto en materia de denervacion, que
actudmente es forzoso tocar. La importancia de primer plano que
hubo que conceder a la isquemia relativa del rifion en la génesis
de la hipertensién nefrégena, sugiri6 naturalmente la  conducta
de una denervacion tergpéutica

La vasodilatacion consecutiva a la supresion del tono y los
estimulos  esplécnicos  condtituia naturdmente una haagadora es
peranza.

No es ésta la oportunidad de hacer la resefia de los éxitos y
frecasos comunicados, pero si la de recordar dos puntos que con-
tribuyen a disipar d desconcierto en que pudieran sumir.

El primer punto acaba de ser tocado: parece que, como OCU-
rre con otros troncos arterides, a cabo de cierto plazo, una re-
gulacion autéctona del tono acaba por tener lugar. En consecuen-
cia, las efectos inicides de vasodilatacion se ven poco a poco anu-
lados por € efecto opuesto toénico-local.

El segundo punto es todavia més claro. No debe olvidarse
que en la mayor pate de las hipertensiones nefrégenas durade
ras, que son las Unicas que pueden inducir a denervacion, no sdlo
un elemento espastico condiciona la isquemia del drgano, sino que
extensas  dteraciones  anatdmicas  irreversibles, dan  base  mec&
nica, por estenoss endarterégena, a la grave penuria de la cir-
culacion  arterial.

Por consiguiente, en tales casos, poco o nada puede pedirse
a la supresion de factor funciona vasoactivo.

Este Ultimo puede tener, a contrario, la preponderancia, en
procesos hipertensivos agudos y tal vez en los estadios inicides
de las hipertensiones pdidas duraderas. Pero en uno y otro caso
es dificil decidirse por una conducta tergpéutica de denervacion
renal.

Cuando consideremos la tergpéutica de la hipertension  per-
man;néea,d encontraremos  otros detalles de este tépico de relativa
actuaidad.






