Flsmpatologla
del edema en el

ardlopata

' IGNACIO CHAVEZ RIVERA*

A NIES DE estudiar el tema enunciado, es necesario recordar algu-
nas generalidades previas que son necesarias para la cornprensmn
del mismo. :

En primer. término conviene notar que el agua v las sales en condi-
ciones normales, circulan libremente entre los compartimentos que las
contienen; debido a su gran difusibilidad pueden cruzar libremente las
barreras vasculares, intersticiales y celulares. A este respecto, existe una
teoria que trata de explicar las diferencias en la concentracién electroliti-
ca del liquido intracelular y extracelular por la accién de una bomba
extracelular ante diferentes condiciones enzimaticas. o

El transporte de agua y solutos, segin el mecanismo dado a conocer
por Starling, se hace por fuerzas osméticas e hidrostaticas;, o sea, merced
a gradientes tensionales. La osmolaridad de los solutos es capaz en un
momento dado, de producir una fuerza activa y efectiva que es el llamado
tono de una solucién o presion osmitica, la que estd dada por la con-
centracién de los solutos no difusibles en €l seno 'del"'“‘liqui’do ‘Esto hace
que los liquidos se dm]an de sitios en donde existe una concentracmn
pobre de solutos a donde hay gran concéntracién de ellos, o sea, que van
siempre de un medio hipoténico a un hlpertonlco No obstante, debe
observarse que en condiciones normales, la osmolaridad no’es factor de
'dlfus1on entre los distintos compartimentos, dado que los 11qu1dos or-
cramcos son isoténicos. ,

En la sangre existen unos. CO]OJdGS que no cruzan la barrera vascular
por su elevado peso molecular, las proteinas. Esto determina una presién
oncética intravascular que es muy elevada y a su vez poco importante
en el espacio intersticial.

* Instituto _N_aci_oiml de Cardiologia.
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La presién osmotlca-y la- presion -hidrostatica o' hidrodindmica proe
ducida por la presnon cardiovascular, regulan el movimiento' de los liqui-
dos erganicos, sin embarge, como la presién osmotica total es nula, dado
que ‘existe isotonfa en todos -los-compartimientos el recambio de ‘liquidos
por este mecanismo casi no tiene importancia. No obstante, la-escasa difu:
sibilidad de los coloides vascuiares-que hace que estos existan en gran con-
centracién dentro- de los vasos, determina que la presion oncotica sea
mucho mayor dentro de los vasos que en el liquido intersticial donde es
minima; ésto retiene agua dentro del compartimiento intravascular. El
elevado ‘gradiente tensional que existe entre el liquido intravascular e
intersticial por este motivo, determina trasudacién -de fltiidos, en cambio,
la-tonicidad dada por la presidn osmética, que es isotdnica, no la pro-
duce.
~ La distribucién de los liquidos orgdnicos depende de dos factores
“fundamenta.es, primero del equilibrio del ‘mecanismo vasculo-tisular de
Starling. y segundo de una func:on renal adecuada para el mantemmnento
de la homeostasis. :
‘Vamos a analizar el primer factor. La filtracién y la' reabsorcién de
liquidos y solutos a través de la pared capilar esti regulada por dos tipos
de fuerzas; unas que promueven la trasudacién de liquidos y otras -que
se oponen a ella. Las primeras son la presion hidrostatica vascular; que
es considerable, y la- presién oncética tisular que es muy pequeiia; las
segundas o sea las que reducen la trasudacién de liquidos, son la presion
oncética intravascular que es grande y la presién tisular que es: pequeiia.
Si sumamos las presiones determinadas por cada uno de estos facto-
res, podremos observar que las fuerzas que tienden a la trasudacién pre-
dominan sobre las que se oponen a ella, sin embargo, a nivel del capilar
venoso -las. presiones . que se. oponen a ‘la-salida de liquido de los vasos
son. mayores que las que tlenden ala trasudamon lo que determina la
reabsorcién del agua a ese nivel. : '
A este respecto, los vasos linfiticos juegan un importante papel, ya ’
_ que ajustan o corrigen los pequefios desequilibrios en el recambio hidrico,
'reahzando un drenaje compensador. Por cjemplo, si hay un' aumento de
la.presion tisular, o sea edema, ésto aumentari el flujo linfitico que
tratard de volver a incorporar su cortenido al interior de los vasos; por
otro lado, si hay una fuga considerable de grandes moléculas como las
proteinas por aumento de la permeabilidad capllar regresan pot vm'
linfatica al compartimiento intravascular. ‘
. Debe insistirse en el hecho de que los cristaloides dlfu31bles ‘debido
a su pequefio peso molecular no ofrecen presién osmdtica efectiva; las.
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proteinas por-el contrario -si la e]ercen, dado su. elevado peso molecular
y-su escasa difusibilidad. - - - e R =

Por tanto, baswamente los tres factores de ]os que depende e ini-
tercambio - hidrico, - vasculo-tisular segin el mecanismo- de’ Starling_ son:
a). una funcién - eardiovascular adecuada, de la que depende  ia- presion.
hidrostética, b) una concentracidn suficiente de proteinas en la’sangre,
de la que deriva una presion oncética ehcaz y, C) una permeabilidadvlin-
fatica correcta. : S R S

Menciondbamos anteriormente que- la dlStl’lbl]ClOI] de los liquides
organicos depende de dos factores: del equilibrio de Starling, que ya se
ha estudiado, y de una funcién -renal adecuada para el -mantenimiento
‘de la homeostasis, la que vamos a estudiar ahora para comprender blen
"¢l mecanismo del edema.

El rifion por medio de sus funciones de filtracion, reabsorcién. y ex-

-crecién es un 6rgano bisico en la homeostasis al controlar la osmolaridad,
‘el volumen vy el balance acido-bisico de los liquidos del organismo: Cuan-
do el rifién es incapaz en Ilevar a cabo sus funciones, por defecto anaté-
‘mico -0 funcional, suele, o bien llevar a la sobrehidratacién con edema,
o bien -excretar-una cantidad exagerada de agua o sales llevando a Ja
‘deshidratacién. La retencién de sales ‘se puede ver lo mismo en nefro-
patias que en trastornos funcionales renales sin nefropatia. -
- El aifion regula la excrecién de agua .y sales por mecanismos inde-
pendlentes que no son obhgadamente paralelos puede por lo tanto per-
‘der o0 retener mas agua que sal o vicéversa y asi tendremos la posibilidad
-de-que el edema sea hlpotomco 0 hlpertomco asi como de deshldratacxon
‘hipo o hipertdnica. e :

El control organico del vo]umen ‘acuoso a mve] rena] es bien cono-
-cido; se hace :controlando la ingestion .de agua por medio de la sed y
regulando la excrecion de la misma por intermedio de osmorreceptores
hipotaldmicos que estimulan la liberaci6n. neurohipofisaria de hormona
-antidiurética, la que al actuar sobre tibulo renal distal impide la excre-
“ClOIl de agua por el rifién.

La sed depende fundamentalmente del aumento de la osmolandad
del liquido extracelular y de la disminucién® del volumen del mismo en
‘menor proporcion. Toda hiperosmolaridad intravascular y deshidratacién
intracelular es un mecanismo de gatillo para la produccion de :$ed.

.~' Ya se mencioné el mecanismo basico “del ‘ajuste fino del volumen
:y-concentracién de liquidos realizados. en. el tubulo renal distal por me-
dio-de la hormona antidiurética, sin embargo vamos a poner un e]emplo
para que'se comprenda mejor. - © . T T
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- 2. Tia. privacién de .agua, la mgestlon de una dieta seca-y en general
cua]qmer cosa .que de una ingestion de sal predormnante sobre la de
agua, produce- un estimulo que va a los osmorreceptores h;potalamlco,s
los.que a su vez estimulan a la neurohipéfisis, reservorio. natural de hor-
mona -antidiurética, la que se va a liberar. Esta actta sobre el tabulo
dista] 'producien'do una reabsorci(’)n selectiva de agua, lo que hace que
de so]utos-sobre el volumen ]quIdO. Como re5puesta ala h1perton1C1dad
de su liquido intracelular por la deprivacién de agua, el individuo tiene
sed y al ingerir agua diluye el compartimiento hiperténico; por otro lado,
produce una respuesta antidiurética en la que se absorve agua y se pierde
sal, haciéndose;asi el ajuste fisioldgico a este estado de falta de agua y
“exceso de sal. Este mecanismo se lleva a cabo diariamente en todo in-
dividuo normal.. : -

- Vamos a poner ahora cl e]emplo contrario, o sea cuando hay hlPOOS-
molarldad por exceso de -ingesta de agua. Como los liquidos por esta
razén son hipoténicos, el estimulo a los osmorreceptores se bloquea,
disminuye .la produccion de vaD, se inhibe la reabsorcion selectiva de
agua y se pierde una gran cantidad de orina hipotonica, es decir mucha
agua 'y pocos electrolitos, con lo que se -€vita la indeseable consccuenma
de hipotonicidad' del liquido extracelular. -

- El control de la concentracion de sodio es muy importante porque
de el depende la osmolaridad del liquido’ éxtracelular, vamos a' estudiarlo.
- En primer lugar estaria el control de la ingestiéon de sal. A este res-
pecto pienso 'que no existe ningin-mecanismo directo, hasta ahora cono-
cido, que le avise al organismo que tiene un déficit de sodio; es probable
pensar que se trata de una regulacién indirecta en la medida en que Ia
sed obligue a revelar alteracnones en la osmolandad de los hqmdos orga-
nicos: ' '

El contro] de la excrecién de sal es bien conocido y de gran impor-
tancia. En éste, el rifion desemperfia uno de los principales papeles. Con-
siste en regular la salida de sodioc de manera que al hacerlo mantenga
la isotonicidad interior para que no haya cambios en el equilibrio hidro-
electrolitico. La alteracién de la nefrona conduce a dos eventualidades
- posibles, o bien a la retencion de agua y sales, o sea el edema con- hiper-
natremia, o a-la deplecién acuosa en forma de deshidratacion hipoténica.

- La regulacién de la excrecion de sodio por la nefrona normal se lleva
a-cabo de la siguiente manera: primero, por la reabsorcién obligatoria
del- 85 .por ciento del sodio filtrado -a nivel - del tdbulo proximal, acompa-
fiado de igual porciento de agua. En su determinismo ‘intervienen:-a)
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un aporte sanguineo adecuado, con preswn hidrostatica Suficiente” para
que se¢ lleve a cabo la filtracién glomerular,-b) un epitelio tubular in-
tegro ‘¢) la presencia de factores hormonales mediadores- y, d): una
presion peritubular adecuada. Segundo, por la reabsorcion -facultativa del
40 por ciento del sodio a nivel del tubulo distal, que constituye el ajuste
fino de la reabsorcién sédica. En su determinismo intervienen: &) un
contro] adecuado de hormonas, aldosterona y hormona antidiuréticd, b)
¢l mecanismo de Pitts y ¢) un estado anatomlco 1ntegro del elf)rteﬁb
tubular. : :
~ Para concluir, puede asentarse que la funcién renal normal y con-
siguientemente la reabsorcién de liquidos v electrolitos depende de cua-
tro factores, a saber prerrena]es intrarrenales proxlmales v dlstales _

Los factores prerrenales son un flujo sanguineo suficiente y los baro~
rreceptores o receptores de presion que controlan la llberacmn de  hor-
monas, fundadamente de aldosterona. N

Los intrarrenales son: integridad anatomlca tubular y. flltramon glo—
merular correcta. También. son necesarios un drenaje venoso correcto y
la presencia, cuando es requerida, de reflejos vasoconstrictores.

Los factores proximales son: una filtracion glomerular adecuada en
volumen y osmolaridad; un epitelio tubular completo; un control hormp
nal correcto y una presion peritubular constante. - :

Los distales son: un epitelio tubular integro; una regula(:lon hormo-
nal normal; un intercambio 4cido-basico (mecanismo de Pitts) ‘correcto;
un aporte osmolar adecuado; un aflu]o volumetrico suficiente y una per-
meabilidad satisfactoria de las vias urinarias.

Mencionadas todas estas generalidades, vamos a estudiar mds en
detalle la fisiopatologia del edema. Primero, veamos el mecanismo de
produccion- del edema generalizado o de la hipervolemia, que es un
paso previo al edema. Puede decirse que el edema es manifestacion de
insuficiencia renal sin prejuzgar si su origen es intrarrenal por nefropatia
o si es funcional v en ese caso prerrenal. El edema constituye un balance
positivo de sodio v agua por disminucién de la excrecion de sodio: en
relacién a su ingesta, es un desequilibrio en el que el rifion es uno de
los principales responsables. '- ST R PR

‘Todo trastorno inicial capaz de producir edema conduce a una re-
tencién de sodio y agua por el rifién, este aumento de volumen: produce'
un desequlllbno del mecanismo vasculo-tisular de Starling porque ‘la
presion venosa aumenta considerablemente y disminuye lo que normal

‘mente se reabsorvia en la trasudacién, lo que causa edema. o
|
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--Las causas capaces de. producir edema- las podemos dividir en " pre-
renales intra-renales -y post-renales. - o
Las pre-renales presuponen que -no - existe nefmpatla, al menos e
pr1n91_p10,:,m1entras que las intra- renales: denotan padecimiento del ne-
fron, lo que ocasiona edema rtenal primario; la forma post-renal viene
siendo lo mismo que la prerenal, es decir funcional. ‘
Causas PRERRENALES. Cualquier insuficiencia cardiaca es capaz de
conducir al edema, ya sea la forma comin de gasto cardiaco disminuido
o la variedad con gasto cardiaco aumentado; y alteraciones atin sin insu-
ficiencia cardiaca, como hipoalbuminemia, las infecciones, estados post-
operatorios, anemias y la insuficiencia. circulatoria periférica sea por-pér-
dida de sangre al exterior (hemorragia) o por estancamiento. (shock).
Como se ve todos estos factores tienen elementos de hipervolemia.
Causas INTRARRENALES. Entre los padecimientos renales, los que pro-
~ducen edema en la mayor parte de los casos son las insuficiencias renales
agudas; las crénicas lo hacen en menor proporcién. En la insuficiencia
~renal aguda podemos incluir dos grupos de padecimientos, los que dan
un sindrome nefritico como las glomerulonefritis, el lupus eritematoso,
la eclampsm, la poliarterttis nodosa, etc., y, el cuadro mal llamado nefro-
sis distal que en realidad es una necrosis tubular aguda. La insuficiencia
renal crénica produce edema con menos frecuencia ya que este tipo de
paciente se caracteriza fundamentalmente por perder sal, por lo que las
probabilidadés de que se produzca un balance positivo de agua y sodio
SOn- menores.
~Hay algunos hechos en relacion con el edema que es importante
recordar: primero, la retencion renal es de agua y sodio, no de cloruros;
segundo, no puede haber retencién de agua sola aunque st puede retener-
se en.forma predominante sobre la sal; tercero, existen una serie de facto-
res' para explicar la retencion de agua y sodio por el rifidn, estos son: a)
por .un desequilibrio glomerulo-tubular, b) por hiperaldosteronismo y
acciéon de la hormona antidiurética, v ¢) por fuerzas osméticas peritu-
bulares que aumenten la reabsorcién, o sea aumento de la fraccién de
filtraciéon. Estos hechos son mas o menos aceptados, aunque no es lo
mismo en relaciéon con la cronologia en.que se suceden Vamos a anali-

zarlos por separado

Desethbno glomerulo-tubular

Sé' recordard que en ]meas antenores se dijo que las causas . pre—
renales queé disminuyen el flujo sangumeo rénal ‘disminuye Ta- filtracién
glomerular, lo cual ante in tdbulo normal produce la reabsorcién total del
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filtrado. Esta hipétesis €s-atractiva-sin -embargo, sehan encontfado:casos
de insuficiéncia cardiaca ‘con filtracién glomerular normal ya pesar dé esto
hay edema, por otro lado, se han observado enfermos edematosos con insu- -
ficiencia cardiaca en fase de regresién, es decir, en desedematizacién por

tratamiento en los cuales la filtracién glomerular no aumentaba; no obstan-
te que desaparecia €l edema; también se estudiaron pacientes hipertensos

con’ filtracion glomerular normal en los que sin embargo; habia retencién

de sal. Todos -estos datos introdujeron una modificacién en la teoria del

desequilibrio glomerulotubular- que vamos a. vér después de -recordar las

siguientes cifras que es necesario conocer. El gasto cardiaco normal es de
4800 c.c. por minuto, el flujo sanguineo renal de 600, la filtracién glomeru-

lar de 120 c.c. por minuto y el flujo sanguineo renal en por ciento del gas-

to cardiaco representa €l 259, o sea la cuarta parte. En caso de insuficien-

cia cardiaca el gasto cardiaco disminuye, el flujo sanguineo renal baja y la

filtracion glomerular se -abate y en general solo el 10 por ciento de lo que

lanza el corazdn llega al rifién. En estos casos existe una redistribucién de-
la sangre hacia los sitios en que mas se necesita. Ahora, lo importante es

notar que el paciente edematoso tiene una reabsorcion tubular aumenta-

da, independientemente de que la filtracion glomerular esté elevada,

normal o disminuida; éste es un dato seguro v comprobado. La diferencia
entre lo que se pensaba antes y lo que se piensa ahora, es que anterior-
mente sc pensaba que habia un aumento relativo en la reabsorcién y

ahora se ha comprobado que este aumento es real. El hecho de que la

filtracion glomerular pueda estar aumentada o ser normal con disminu-
cién del flujo renal, sc exphca si se recuerda que la filtracién glomerular

no depende del flujo renal sino de'su interfelacién con el estado de cons-
triccién de la arteria glomerular aferente. Se entiende que si- esta arteriola

recibe un flujo disminuido, se constrifie, lo que va a aumentar la presién

hidrostatica y se va a ‘producir una filtracion glomerular normal. Este

es. €l caso del insuficiente cardiaco o del hipertenso arterial. Si compara-
mos estos enfermos con lo que pasa en los pacientes con sindrome ne-
fritico, veremos la diferencia: en estos hay una obs’cruccién"capﬂar glo-
merular anatémica por inflamacién, entonces, el flu]o sanguineo renal

es normal pero la filtracién estd dlsmmmda por la obstruccmn anaté-
mica. -

- Por lo antes mencion-ado‘creo, y esto es un. concepto persqnal,. que
entérminos amplios puede seguirse aceptando que en la retencién de
sodio. y:agua de todo enferno, existe siempre como base un desequilibrio
glomerulo-tubular,: 0 seéa, un'aumento de la reabsorcién’ de sal, indepen-
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diente- del filtrado- glomerular, Esto. puede aceptarse-en todos los tipos
de.edema, lo. -que tendna 1mportanc1a ya que. tlende a snnpllflcar con-
ceptos R -

Hipercxldosteronmmo '

~ Este es un factor de 1mportanua plenamente demostrada en la reab—
sorcmn,del sodio, sin embargo, como no en toda insuficiencia cardiaca
se ‘encuentra una elevacion de la aldosterona desde el principio, tiende:
a ‘creerse que su aparicion es tardia y que su mecanismo inicial es des-
conecido. -Su estimulo desencadenante parece ser la disminucién “del
volumen sanguineo efectivo o bien cambios de la presion intracardiaca
(intra-auricular) actuando por via de receptores de volumen que se¢ des-
conoce en’donde actiien, probablemente en la zona taldmica; de talamo
la respuesta ‘es suprarrenab %0 que es bien conocido.
* El tercer factor que tiene que ver con este problema es el aumento
de la reabsorcion de sal en el edematoso. Es sabido que la filtracién glo-
merular depende del gradiente vasculo-capsular-glomerular o en otras
palabras que no depende de trabajo celular activo sino de un proceso
de intercambio de liquidos mediante las leyes de Starhng Es pues, una-
ultraflltracmn de plasma a nivel glomerular lo que mas tarde serd orina.

Aumento de la fraccién de ﬁlimcmn

| En la actuahdad cobra creciente importancia la idea reciente (1958)
de que gl factor faltante que pudiera explicar el aumento de la reabsor-
cién de -sodio, en los casos en-que el trastorno de filtracién glomerular
o hiperaldosteronismo no la explica inicialmente, es la del aumento en:
la fraccién ‘de filtracién. La fraccién de filtracién es la relacién entre
el flujo sanguineo ‘renal y la filtracién glomerular cuyo valor normal es
de 20 por ciento. El aumento ‘de este factor seria manifestacion de la
- yasoconstriccibn de la arteria ‘glomerular aferente. Segin la teoria pro-
puesta ‘el aumento de la' fraceién de filtracién traéria como consecuencia
un’ cambio €n la presidn “onebtica peritubular, lo cual por si solo seria
un gradiente capaz de aumentar la reabsorciéon. De aceptarse esta hipéte--
sis como. mecanismo productor de:edema, aparte del mecanismo desenca-
denante, podria decirse~que - laproduccién-de edema a nivel renal, no
serid otra cosa que un desequilibrio de las fuerzas de Starling a mivel
vascular peritubular, independiente de factores hormonales. L
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“Ahora veamos lo gue. sucede con’ la ‘seefréla ca'ﬁnologlca d,e Ja 1‘6:3@11—
cibén de sodio en 1. 1nsu‘ﬁc1€nma «cardia¢a."Debo aclarar® que estos mn*
ceptos estdn ,adaptados a la_hipétesis anterlor
" En pnmer término, es mdlspensab]e que exista ll’lSllflC;lCIlCla ca;dlaca,
" no renal, de no ser asi no habria razén para que el rifion retuyviera sal;
ésto producf: una disminucién del gasto cardiaco efectivo, o sea, una
msu;‘,lmencm anterégrada, lo que a su vez origina una baja del flujo san-
guipeo renal, en este momento, por via refleja mal conocida se produce
una vasoconstriccion de numerosos lechos vasculares pﬂrlfencos con
vasod'ﬂatamén de los vasos coronarios y cerebrales, lo que determina una
mayor fraccién .de filtracién. El aumento de este fagtor provoca una
reabsorcién mas elevada de sodio y agua, lo.que causa un aumento del
volumen intravascular, esta alza de volumen desequilibra €l mecanismo
vasculotisular . de Starling. La disminucién del gasto efectivo, la hipe-
volemia, va a determinar la presencia de reflejos mediados por los ba:
rorreceptores, lo que estimula la liberacién de Ila ‘aldosterona y ‘de esta
manera el hiperaldosteronismo seria tardio; sin embargo, algunos autores
piensan que desde €l momento en que hay hipovolemia existe liberacid
de aldosterona. Fste Gltimo concepto no ha podido demostrarse claramen-
tc en la .1ctuahdad - :





