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PASADO, PRESENTE Y FUTURO DE LA NEFROLOGIA

Jost Carvcos PrRia*

La reéfrologia en las dltimas décadas se ha estable-
cido come una rama sélida y cientifica de la miedicina
interna, Iniciada por fisidlogos, investigadores de la
sal y el agua, endocrindlogos, inmunélogos, cardiélogos
e internistas; se consolida en los tltimos 20 afios con
los éxitos logrados con la dialisis y el trasplante en el
tratamienta de la insuficiencia renal terminal y con
el desarrolio de téenicas fisiolégicas como la micropun-
cién y la microperfusién de itibulos en vivo e in vitro,
que han permitido adentrarse cada vez més en los
mecanismos internos del transporte tubular, asi como,
de la hemodindmica glomerular.

Creo que los primeros ancestros de la nefrologia son
Bellini y Marcelo Malpighi, este dltimo describié, en
el siglo 17, las unidades estructurales del rifién o glo-
mérulos que justamente llevan su nombre, Pasan casi
doscientos aflos antes que en el Hospital Guy de Lon-

dres, un clinico avezado llamade Richard Bright (1833) -

describa claramente la enfermedad albuminosa de la
orina con esclerosis y engrosamiento de los rifiones en
una mujer joven a la que le encuentra ademds, un co-
razén crecido y endurecimiento de las arterias. Esta
descripcién realmente da el primer paso firme en la
identificacién de las enfermedades crénicas del rifién
o nefritides.

Bowman en 1842 extendié las ohservaciones de Mal-
pighi sobre la anatomia del glemérulo y con un mi-
croscopio que aumentaba 300 veces, describié el sistema
porta arterial del glomérule y la continuidad de la
capsula con los tibulos. Observé que la cépsula se
abria hacia la luz tubular y que estaba cerrada her-
méticamente en el polo vascular donde penetraban las
arteriolas. Por lo tanto, todo liquido que trasudaba del
ovillo glomerular escurria hacia los tabulos. Describié

que los tbulos s6lo estaban formados por una capa
Gnica de células epiteliales que descansaban sobre la
membrana basal; especificd que cada tubo estaba unido
a un solo glomérulo y que vertia su contenido en
los tubos colectores. Con inyecciones de sustancias co-
lorantes en la arteria y en la vena renal, demostré
que toda la sangre que pasaba por los glomérulos irri-
gaba también los tdbulos. Sus especulaciones funcio-
nales fueron menos afortunadas ya que pensé que los
glomérulos secretaban agua que lavaba los tdbulos de
sustancias secretadas a través de su epitelio,

Carl Ludwig, de Alemania, otro inquisitive investi-
gador independientemente y en la misma época estu-
di6 también la anatomia microscépica del rifién y
sus conclusiones fueron en todo semejantes a las de
Bowman. De sus estudios entre la relacién de presién
arterial y el flujo urinario, elaboré una teorfa fisica
sobre [a formacién de la orina verdaderamente notable
por su precisién. De acuerdo con Ludwig la formacién
de la orina se iniciaba con la separacién de un ultra-
filtrado del plasma libre de protefnas a nivel de los
capilares glomerulares. La fuerza responsable del fil-
trado glomerular concluyé Ludwig era la presién hi-
drostatica transmitida al torrente circulatorio por la
contracei6n del corazén. Ademds el filtrado que se
formaba debia tener un volumen suficiente como para
excretar todos los solutos encontrados en la orina; el
volumen del filtrado especulé Ludwig debia ser progre-
sivamente reducido por reabsorcién a lo largo de los
tibulos y los productes excretados concentrados en la
orina final. Ludwig sostenia que las paredes de los
capilares glomerulares eran semipermeables v que de-
jaban pasar libremente el agua y los solutos de pe-
quefizs dimensiones pero detenian a los coloides v a
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los elementos figurados de' la sangre. Su tesis sobre
la ultrafiltracién glomerular es totalmente aceptable
hasta hoy en dia. Sin embargo, Ludwig, contrariamente
a Bowman, no aceptaba la secrecién tubular. Suponia
que la reabsorcién tubular era un proceso de “endos-
mesis” en que las proteinas peritubulares estaban au-
mentadas por la fraccién del ultrafiltrado glomerular
y la presién hidrostitica peritubular debia caer por
la resistencia que oponia el ovillo glomerular al paso
de la sangre, esto creaba condiciones favorables para
la reabsorcidn del ultrafiltrado por endosmosis. En la
actualidad sabernos que la reabsorcién tubular es ac-
tiva pero las fuerzas fisicas peritubulares siguen ten-
niendo una importancia fundamental en la reabsorcion
de sodio v agua en el tubo proximal y ain en esto
el concepto Ludwigiano ha resistido los embates del
tiempo.

Heidenhain 30 afios después de Ludwig y Bowman
reinicié Ia teoria de la secrecién tubular. Heidenhain
un fisiblogo de gran renombre en Alemania, en esa
época, inyecté indigo carmin a conejos con hipotensién
producida por una mezcla de reseccién de médula es-
pinal y hemorragia. Estos animales estaban anricos
y de acuerdo a la hipdtesis de Ludwig. incapaces de
tener filtrado glomerular, Sin embargo, cuando los ri-
fiones fueron resecades 15 minutos después de la in-
yeccién del colorante, las células tubulares estaban te-
fiidas intensamente de rojo, mas atn, una hora des-
pués la tintura estaba presenie en la luz tubular en
altas concentraciones. Heidenhain concluyd que las cé-
lulas tubulares capturaban el indigo carmin de los ca-
pilares peritubulares y lo secretaban a la luz tubular.
Heidenhain calculé que més de 70 litros de filtrade
glomerular debian formarse en 24 horas para explicar
la cantidad de urea excretada cada dia. Este valor
fue considerado por €l como inconcebible, ya que para
reducir el filtrado a 2 litros debian de reabsorberse en
94 horas 68 litros de agua. Consideré ademas que el
capilar glomerular posefa una capa epitelial que lo
hacia impermeable y que el agua sélo podia ser se-
cretada. Su interpretacién de la dependencia del flu-
jo de la orina a variaciones de la presién arterial, fue
gue simplemente eran secundarias a incrementos o de-
crementos del gasto sanguineo renal y en consecuencia
a mayor o menor secrecién a través de los glomérulos
(agua) y tibulos (solutos). AGn més, fue capaz de
auwmentar el velumen urinario sin medificar la tensién
arterial exclustvamente con infusiones salinas y de urea;
finalmente la oclusibn parcial de la vena renal que
tedricamente debia aumentar la presién intraglomery-
lar, de hecho disminuia la diuresis.

En 1917 Cushny un fisidlogo inglés publicé un libra
que tituld la “Secrecidn de la Orina” vy sin aportar
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ninguna nueva evidencia experimental, revisé toda la
informacidn existente y elaboré lo que el denomind
“Tecria Moderna” de la formacién de la crina. Eli-
miné todo rastro del “vitalismo” y por ende de se-
crecién tubular y reiteré el concepto de Ludwig de
que los glomérulos son ultrafiltros y retoma el con-
cepto de Claude Bernard de gue log rifiones regulan
la composicién del medio interno. Sus puntos de vista
sobre los mecanismos de reabsorcién y su rechazo de
ia secrecidén tubular, estdn basados no en hechos, sino
en juicios personales, que ademds son equivocados. Sin
embargo, su monografiz fue una contribucién impor-
tantes que permitié despegar a los nuevos grupos hacia
lo que podemos llamar la “Fisiologia Moderna del
Rifién”.

A. N. Richards y su grupo en Filadelfia (1923) se

dio a la tarea de que por medio de la puncién de los
glomérulos v tibulos de (rana y mecturus) y mami-
feros (ratas), demostraron que el ultrafiltrado obteni-
do en el glomérulo estaba primero libre de proteinas,
segundo que la concentracién de solutos del ultrafil-
trado glomerular era igual al del plasma y tercero
que las fuerzas involucradas (presién glomerular, pre-
sibn  coloidosmética) era de la magnitud suficlente
como para explicar el volumen del ultrafilirado, El
grupe de Richards, Wearn, Walker y Boits fue capaz
de democstrar que el filtrado glomerular llenaba los tres
criterios mencionados.

Una vez demostrada la ultrafiltracién la reabsorcién
tubular se acepté automaticamente ya que un gran
nimero de los componentes del ultrafilirado estaban
ausentes en la orina. Sin embargo, el grupo de Richards
y sus cols, no se conformaron con esto sino que pun-
cionaron los tbulos renales a diferentes niveles y de-
mostraron y analizaron el fluido tubular obtenido en
estos sitios y confirmaron la reabsorcién tubular y més
afn localizaron diferentes mecanismos reabsortivos a
lo large del tdbulo, Este método de micropuncién ha
contribuido cada vez més al conocimiente de los me-
canismos de transporte tubular, acidificacién y con-
centracién de la orina enlas Gltimas dos décadas. De
los tres procesos que intervienen en la formacién de
la orina la secrecién fue la Gltima en ser aceptada y
claramente demostrada. Por ejemplo, Richards y sus
cols., por largo tiempo dudaron de su existencia y sélo
la aceptaron cuando sus propias chservaciones sobre la
secrecién de la urea, en la rana, la confirmaron. Sin
duda, A, K. Marshall y sus cols. con sus estudios sobre
la excrecién de rojo de fenol en el mamifero y en
peces aglomerulares, acumularen informacién suficien-
te que les permitié demostrar sin duda, la secrecién
tubular. Los rifiones de estos peces sGlo reciben sangre
del sistema portal, el sistema arterial desaparecié con
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log glomérulos, La presién de la sangre en los capilares
peritubulares cs menor que la presidn tubular, de tal
modo, que la posibilidad fisica de ultrafiliracién es
insostenible. Sin cmbargo, estos peces excretan todos
los solutos tipicos de los peces glomerulares, También
excretan sustancias exiraflas al organisme come, rojo
fenol, indige carmin y tetraetilamonio. Es interesante
sefizlar que sstos peces no secretan glucosa, xilosa, inu-
lina o manitol,

El siguiente paso de la fisiologia renal fue Ja des-
cripcidn de las técnicas de depuracidn cuye campedn
fue el genial Homer W. Smith figidlogo de la Uni-
versidad de New York v sin duda, la mente més bri-
Hante en la fisiclogia renal de la década de los 40
a los 60, H. W. Smith al frente de su grupo caracterizb
y establecid las técnicas de depuracién, demostrd la
importancia del rifién en el equilibric del medio in-
terno y en la regulacién del volumen de los liquidoes
corporales. Contribuyé al estudio de diversas entidades
patolégicas como la insuficiencia renal aguda, la in-
suficiencia renal crénica y la hipertensién arterial. Es-
tablecié Tas reglas para el estudio de la filtracién glo-
merular con una sustancia que sélo se filtraba, no se
reabsorbia ni se secretaba y no era metabolizada, ade-
mas se podia cuantificar tanto en sangre como en
orina, este polisacdride de fructuosa provenicnte del
azficar obtenide de la alcachofa se conoce como “inu-
Iina” y ha sido el marcador obligado tanto en estu-
dios de depuracién como de micropuncién desde esa
época hasta la actualidad, H, W. Smith cometié un
pecado de apreciacién, siempre dibujé el nefrdn recto
y consideréd que el asa de Henle no era un elemento
importante fisiolégicamente, Sin embarge, en 1930 un
investigador suizo Heinrich Wirz que se habla entre-
nado en técnicas de micropuncidn con una de las so-
brevivientes del grupo de Richards, la Dra. Botts, fue
abordado en Basilea por un estudiante de fisicequimica,
interesado en procesos caldricos el Dr. B. Hargithay.
Le preguntd, si tenfa conccimienio de si el nfién po-
sefa o no un gradiente de concentracién osmdtica de
médula a corteza; que su maestro W. Kuhn habja
propuesto, en un articulo publicado en alemin durante
la guerra (1942), la existencia de un sistema multi-
plicador por contracorriente e¢n el asa de Henle ca-
paz de crear este gradiente osmoético. En 1951 el ar-
ticulo de Wirz, Hargithay y Kuhn aparece con la con-
firmacién de que la hipétesis de Kuhn de 1942 era
factible. Los puntos de congelacion de los distintos seg-
mentos del rifidn de la rata deshidratada mostraron que
la corteza se descongelaba a la misma temperatura que el
plasma, mientras que las muestras provenientes de zo-
nas cada vez mas profundas de la médula se descon-
gelaban a temperaturas cada vez mis bajas en rela-

cidn al plasma, por lo tanto, los thbulos deblan con-
tener un fluido con tonicidad cada vez mavor a me-
dida que viajaban hacia las profundidades de la mé-
dula. Ulrich y col. en Alemania confirmaren esto mismo
en rifiones de perros deshidratades. Este mismo grupo
pasé un catéter a los tabulos colectores de la rata v
demostrd que variaba la osmolaridad si las muestras
eran obtenidas en las partes altas o bajas de la luz del
tubo colector. Experimentos adicionales de otros grupos
mostraron que el liquido que entraba al asa de Henle
era isotonico al plasma y el que emergia del tubo dis-
tal hipoténico. '

=

A fines de los afios 50 principio de los 60 el nefron
tuvo que ser dibujado no rocto sine incluyendo al asa
de Henle, por primera vez H. Smith era derrotado en
su concepeidn fisiolégica de riniém,

Simultineamente al progreso de los fisibloges los
clinicos encabezados por J. P. Merrill en los EUA y
J. Hamburger en Paris no se quedaban atrds. El pri-
mero inicid el uso del rifidn artificial descrito y traide
a EUA por el holandés W. Kolff. Este modele de ri-
fién fue modificade por Merrill y col. v convirtid a
Boston en el centro pionero de la -didlisis v después
del trasplante en el mundo. '

En la década de los 50 la Nefrologia como espe-
cialidad ne existia en los EUA; Merrill entrenado ini-
clalmente como cardidlogo, es estimulade por el Dr.
George W. Thorn para que conozca e inicle la apii-
cacién de la maquina de Kolff. Con el entusiasmo y
la intuicién que caracterizaron siempre a J. P. Me-
rrill, modificd el modelo de Kolff que tenia muchos
escapes de sangre e intensos brotes febriles y lo trans-
formé en una maquina Gtil para el tratamiento de la
insuficiencia renal aguda y de casos de intoxicaciones
agudas (barbitiricos). SimultAneamente en ese mismo
pericdo asociado primero con David Hume y poste-
riormente con Joseph Murray y Hartwell Harrison,
comenzd el trasplante de rifién; primero en gemelos
idénticos y posteriormente en 1937 en donadores em-
parentados no idéntices. Se inicid la modificacién de
la respuesta inmune en el receptor con el use de ra-
diacién corporal total. Los franceses con Jean Hambur-
ger a la cabeza en el Hospital Necker intentaron pro-
cedimientos semejantes con éxitos parecidos. El uso
primero de 6-mercaptopurina y después de azathiopri-
na en perros por Roy Calne, primero en Cambridge,
Inglaterra y después en Boston al lade de Merrill y
Murray; inicié la era de las drogas inmunosupresoras a
principios de la década de los 60. Se describié el uso
de esteroides para detener la reaccién inflamatoria de
la reaccién de rechazo y finalmente sobrevivid el pri-.
mer trasplantade con dregas por mas de un afio en
Boston,
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John P. Merrill, era un hombre de mente inquisitiva
que estaba firmemente convencido que para enferme-
dades desesperadas era necesario el emplec de remedios
temerarios. En 1962 cuando con el emplec de azathio-
prina tuvo éxito el primer trasplante renai entre fami-
liares, después de que se habla fracasado en todos los
trasplantes del afio de 1961 y las criticas en el Hos-
pital crecian dia con dia. “Estamos justificados a se-
guir adelante —comentaba— ya que en la Unica especie
que se puede demostrar la eficlencia de la inmuno-
supresidn es en el hombre mismo”, En Paris unocs
afios antes (1952) habla afirmado: “Sus miedos y
actitud vacilante me parecen ervéneas. Plensen en to-
dos los pacientes que pueden morir en el futuro porgue
no hemos tenido el valor de hacer lo que era necesario
para afiadirlo a nuestro conocimiento y de ese modo
abrir caminos hacia nuevos métodos de tratamiento”.

El éxito del Trasplante Renal fue tal que su apl-
cacidn se generalizd al mundo entero, gracias a pio-
nero como Medawar, Billingham, Merrill, Hamburger,
Hume, Murray, Harrison, Calne, que hicieron posible
#u realizacién a gran escala.

Para que todos estos programas de trasplante tu-
vieran éxito, Belding Scribner describié la fistula ex-
terna y empezd el primer programa de Hemodidlisis
Crénica en esa misma época; unos afios después Ci-
mino y col describen la fistula A-V interna. Estos avan-
ces téenicos son répidamente incorporados por distin-
tos centros de didlisis que emprenden programas de
Hemodialisis Crénica en el hospital, centros extrahos-
pitalarios v en el hogar.

Simultineamente a la hemodidlisis comenzd la dia-
lisis peritoneal con el uso de soluciones comerciales,
que se utilizé casi siempre en casos agudos y atn cuan-

do se emplearon los primeros catéteres permanentes, -

no eran muy exitosos, debide esencialmente a que su
diseflo era muy burdo. Sin embargo, este método ha
tenido un resurgimiento en la década de los 70 que
ha culminado con el empleo cada vez més generalizado
en casos crénicos de este procedimiento, con la apli-
cacién del catéter permanente de Tenckoff o similares.

Otro avance de gran importancia en la década de
los 50 fue el empleo de la biopsia renal percutinea
descrita por Iversen y Brun en 1951 para el diagndstico
de las enfermedades parenquimatosas del rifidm. Sin
duda uno de log grupos pilonercos que tuvieron mas im-
pacto en el mundo nefrolégico fue el grupo de Chicago
encabezade por Kark, Pirani, Pollack, Muerckhe, sus
estudics sobre la nefrepatia diabética, Mipica, rifién en
la eclampsia, sindrome nefrético, abrié todo un nuevo
campo que permitic el mejor conocimiento de las
enfermedades parenguimatosas del rifién,

De la clasificacién de las enfermedades renales por
Volhard y Fahr a principios del siglo, Ia de Addis en
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log, afios treinta, la descripcidn de Kimmelsteil y Wil
son de la nefropatia diabética en el afio de 1932, todo
en material de autopsia, a las descripciones prospec-
tivas de las enfermedades parenquimatosas del rifidén,
por medio de biopsias en pacientes vivos, cambié el
panorama de la patologia renal y lo hize més dindmico
y mucho mas preciso. Se unié a esto la inmunofluores-
cencia y la microscopia electrdnica, lo que permitié
la. mejor identificacién de algunos de los mecanismos
de las nefropatias. El progreso de la inmunologia per-
mitié pasar de una ciencia empirica al establecimiento
de mecanismos fisiopatolpgicos claros en la patogenia
de las enfermedades glomerulares, tubulares y tabulo-
glomerulares. Se establecié el papel real de la infeccidn
urinaria en la enfermedad tibuleintersiticial renal. Los
estudios de Weiss vy Parker de 1939 que tuvieron una
importancia de primer orden hasta la década de los
60, cambiaron bruscamente en la década de los 70 y
el término pielenefritis crénica practicamente deja de
utilizarse’ por otros mds precisos y que engleban mejor
las enfermedades existentes, tales como nefritis tbulo
intersticial secundaria a un sinndmero de agentes pa-
togénicos, enfermedades genéticas como la nefronop-
tisis cuyo aspecto histoldgico es casi indistingwble de
la pielonefritis crénica descrita por Weiss y Parker,

La biopsia renal unida a las técnicas de inmunofluo-
rescencia y microscopia clectrénica permitieron una me-
jor caracterizacién y clasificacién de las enfermedades
glomérulo-tubulares.

Desde el punto de vista farmacolégico los progresos
fundamentales de la década de los 50 a los 60 son los
nuevos fArmacos diuréticos orales, tiazidas y saluréticos
de asa como furcsemide y acide etacrinico. El control de
los padecimientos con edema se tornd mds facil y efi-
ciente. Se extendié el empleo de algunas de estas dro-
gas al control de la hipertensién arterial, complica-
cién habitual en los enfermos renales v una de las
enfermedades més comunes de la poblacién gencral.
Los nefrélogos también estudiaron la Hipertensién Ar-
terial como parte muy importante del origen de la in-
euficiencia renal, Muchos de los grupos de estudio de
la hipertensién actuaban como grupos nefrolégicos.

Asi, por ejemplo, la participacién del rifién en el
origen de la hipertensién arterial se conoce desde los
estudios de Tigerstedt y Bergman a finales del siglo
(1898) ; estos investigadores obtuvieron un extracto sa-
lino de rifidén de conejo que al infundirlo por via en-
dovenosa producia hipertensién. Al elemento activo
presente en estes extractos, estos autores lo denomina-
ren “renina”. La observacién de Goldblatt (1934) de
que una pinza colocada en la arteria renal era capaz
de producir hipertensién en animales, fue un experi-
mento clasico vy fundamental que condujo al empleo
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de este modelo por dos grupos en forma independiente:
el grupo argentino encabezado por Braun-Menéndez
y el grupo de la Clinica Cleveland con Page y asociados,
ambos departamentos describieron el papel que Iz re-
nina, una enzima proteolitica, producida en las células
granulares del aparato yuxtaglomerular del rifidn, al
actuar en el plasma sobre un sustrato, el anglotensi-
ndgeno, sintetizado en el higade, liberaba un decapép-
tido, que en la década de los 40 se le denomind Hi-
pertensina I por los argentinos y Angiotonina I por
los americancs; aflos después ambos grupos unidos de-
cidieron llamarle Angiotensina I. Este péptido de poca
actividad se transforma por la accién de una enzima
convertidora en un octapéptido la Anglotensina II que
ademd4s de temer una potente accién vascconstrictora,
estimula la secrecidn de aldosterona, la sed y la pro-
duccién de hormona antidiurética. Este sistema cono-
cido como renina-angiotensina-aldosterona unié a los fi-
sidlogos, los endecrindlogos, los hipertensélogos y los
mracientes nefrélogaos, en el estudio de la hipertensién
arterial,

Dos observaciones probaron la importancia que la
renina vy la angiotensina tenfan en la hipertensién hu-
mana, la primera que los niveles de angiotensina esta-
ban elevades mas de 20 veces en pacientes con hiper-
tension maligna v que la utilizacién de un suero anti-
renina era capaz de corregir ia hipertensién produci-
da en perros con la pinza de Goldblatt,

Otro avance fundamental en el campo de las en-
fermedades renales fue la identificacién de la fisiopa-
tologia del dafio repal que ocurria no como una des-
truccion andrquica del parénquima renal “When the
kidney is not a kidney” sino por el contrario, a través
de la destruccién de nefronas individuales y donde las

unidades remanentes se comportaban como nefronas in-

tactas y conservaban cada una de las funciones del ri-
fidn: filtracién, reabsorcién y secrecion,

Esta hipétesis de la nefrona intacta permitié un
avance substancial en el conocimiento de la fisiopato-
logia de la; insuficiencia renal crdnica, asi como, de las
caracteristicas funcionales de las nefronas. Permitié ade-
, saber que tanto log animales como el hombre
puedan sobrevivir normalmente con un sélo rifidn. La
aplicacién practica de este conocimiento fue el empleo
de donadores vivos emparentados en log programas de
trasplante renal.

£
mas

Futuro

Ya declamos que el avance en el conocimiento de
la glomeruloneflritis consistié bésicamente en que este
grupo de padecimientos, resultan de alteraciones en la
respuesta inmune, en las cuales se ve involucrado el
rifidn. Los dos mecanismos més notables son la com-

bimacién de anticuerpos con les antigenos de las es-
tructuras glomerulares, y el otro, en el depésito de com-
plejos inmunes antigeno-anticuerpo en el rifién y su

_presencia en la circulacién, Para la caracterizacién de

las lesiones renales fue indispensable el uso de la biop-
sia renal percutdnea a la que rapidamente se unié la
microscopia electrénica y las técnicas de inmunofluo-
rescencia, De la década de los 50 a los 70 todas las
variedades de dafio glomerular fueron decumentadas,
su curso natural caracterizado y se iniciaron los pri-
meros intentos de tratamiento.

Cuales son las interregantes que debemos contestar
en la década de los 80as. Necesitamos revisar no lo
gue creemos gue sabemos sine qué preguntas estan pen-
dientes de resolver y cudles de ellas son realmente
esenciales para el avance de la nefrologla en esta area
tan importante.

¢ Por qué sdlo algunos ndividuos desarrellan nefritis?

¢Son todas las nefritis de origen inmunclégico?

¢Gual es el verdadero papel que juegan los com-
plejos inmunes en la glomerulonefritis?

¢ Cémo es que aparecen la proteinuria y la hematuria?

¢De qué manera ¢ qué tipe de mecanismos dafan
el glomérulo? &

¢Cual o cuales son las determinantes de la progre-
sidon de la glomerulonefritis?

iSe pueden tratar las glomerulonefritis y si se puede
como?

Por otra parte, qué es lo gque esperamos en el
campo de ia fisiclogia y de la fisiopatologia del rifibn
para la década futura. Creo que el estudio de los me-
canismos de transporte tubular se precisardn cada vez
mas y las téenicas que se emplearan serén la perfu-
sidn in vitro de los distintos segmentos del nefrén vy
el cultivo de las células de estos segmentos. Ademas
se estudiardn las fracciones subcelulares para estable-
cer los mecanismes enzimaticos que determinan el trans-
porte celular tal como ya ha ocurrido con la adenil-
ciclasa, la Na-K ATPasa, diferentes fosfatasas e hi-
droxilasas. _

En estos mismos sisternas se estudiaran la secrecién
de hormonas renales como renina, angiotensina, prosta-
glandinas, eritropoyetina, 1,25 Dy y kininas. El efecto
de otras hormonas sobre el rindn tales como: aldoste-
rona, hormona paratircidea, hormena antidivrética, cal-
citonina y la misma 1,25 Dy, Los recientemente aislados
factores natriurético auricular y el factor semejante a
ouabaina (endoxina) capaz de modificar el transporte
de sodio tubular por bloqueo de la Na-KATPasa, serdn
también mejor caracterizados.

Los mecanismos de retencién de sodio en los pade-
cimientos que cursan con edema, se Intentara escla-
recerlos mejor, ya que, a pesar de grandes esfuerzos
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persisten las dudas acerca de su fisiopatologia y tra-
tamiento, Esto deriva de que la regulacidn del Na y
el volumen de los liquidos corporales estd por defi-
nirse y a pesar de lo avanzado de nuestres conocimien-
tos en el mecanismo de los receptores hormonales, des-
conocemos como las sefiales de volurnen y presion echan
andar los mecanismos internos de retencién y excrecién
renal de sal en condiciones de expansion y deplecién
del volumen de ios liquidos corporales. Para esto, de-
bemos de usar modelos humanos, animales, sistemnas
in vive € in vitro y una buena dosis de imaginacién
y de intuicién intelectual.

Lo mismo puede decirse de la regulacién del potasio
e hidrégeno; en que multiples mecanismos electrogé-
nicos, metabdlicos y hormonales se conjuntan para su
. perfecta regulacion,

No podemos dejar fuera el Ca, Mg vy fosforo. Los
cationes divalentes son elementos indispensables en el
metabolismo 6seo, transporte celular y secrecién hor-
monal. El papel intracelular del calcio en la secrecién
hormonal, ccupard sin duda, la atencién de los inves-
tigadores en la préxima década, no sdlo en la secrecidn
de hormonas como la paratiroidea, sinc la secrecién de
renina, prostaglandinas y otras hormonas hasta la fe-
cha mal conocidas y estudiadas.” El estudio de las en-
fermedades metabdlicas del esqueleto en que la osteo-
distrofia renal ocupa un lugar primordial, Los meca-
nismos de transporte de fdsforo y su importancia en
un sinntimero de trastorhos metabdlicos (raquitismo,
insuficiencia renal aguda y crénica, litiasis urinaria}.
Sin duda, tamhbién avanzaremos sustancialmente en es-
tos diversos campos.

Los factores no inmunolégicos de dafic renal se ca-
racterizardn mejor en la préxima década con e] disefio

de estudios prospectivos a largo plaze en humanos. Es’

posible que estz campo de estudio sea fructifero en la
prolongacién de la vida media del rifién enfermo y
nos provea con un instrumento terapéutice de gran
valor y utilidad,

La didlisis condujo a una revelucién en el trata-
miento de ia insuficiencia renal terminal y al desarrollo
de toda una nueva tecnologia y una industria para
proporcionar a los médicos y sus pacientes las maquinas
dializadoras, las membranas mas adecuadas en sus di-
versos modelos, métedos aleatorios como la hemofiltra-
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cién, hemoperfusién, ultrafiitracion, plasmaféresis y una
mezcla de varios de estos procedimientos. La didlisis
peritoneal ‘en sus distintas variedades que utiliza con
gran éxito la membrana peritoneal como el ntercam-
bador de solutos, El futuro de estds métodos, sin -duda,
deparard el disefic de nuevas membranas y scbretodo de
sorbentes v adsorbentes regenerables que podrin cam-
biar los sistemas de didlisis actuales por. ctros més
eficientes.

El disefic ideal de un rifién biénico que permita pe-
garlo al cuerpo, ain cuando todavia lejano, vive en
la imaginacién de los nefrdlogos y de sus enfermos, ya
que permitiria una gran libertad de accién a nuestros
pacientes renales.

Las complicaciones que acarrea el uso prolongado
de las dialisis se estudia v se estudiard para mejorar la
calidad de vida del enfermo renal en didlisis. Las mas
preacupantes son la anemia, la afercesclerosis, la hi-
pertensién, la osteodistrofia, los trastornos neuroldgi-
cos v oftalmolégicos todos ellos serdn en parte corregidos
en la proxima década.

Finalmente queda el trasplante renal cuyos progre-
sos en los Gltimos afios en el campo de la inmunosu-
presién han permitido una mejoria importante en la
sobrevida del rifién cadavérico. Creo que el futuro del
trasplante estd en la mejoria de las técnicas de histo-
compatibilidad y prolongacién de la vida del injerto
a través del estudio de la respuesta inmunolégica anti-
injerto para tratar mejor las crisis de rechazo. El romper
la barrera de especie que permitirfa el empleo de ri-
fienes de animales, La proxima década es posible que
nos depare sorpresas interesantes con el uso de anti-
sueros especificos de origen moncclonal y el tratar de
evitar Jas dos complicaciones fundamentales de la in-
muncsupresion la oncogénesis y la infeccién,

La ciclosporina -y drogas afines ocupa un lugar pri-
mordial en el manejo del injerto renal y esto ha per-
mitido a los grupos de trasplante un progreso sustan-
cial en el empleo de rifién cadavérico. México no estd
atrds y en los préximos afios estos programas se desa-
rrollardn’ atin mds sobre todo en un instifute pionero
como el nuestro que ademas, estd lleno de nuevas ideas
para estimular el progreso de la Nefrologia en sus
distintos campos: la fisiologla, la bicquimica, la inmu-
nologia, la clinica, la didlisis v el trasplante.



