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Objetivos
1. Anatomia dos rins e estrutura do néfron
2. Filtracao glomerular e sua regulacao
3. Processamento do filtrado glomerular
4. Controle hormonal da reabsorcao tubular
5. Regulacao renal do equilibrio acido-basico

6. Medidas da hemodinamica renal



FORMACAO
DA URINA



Funcobes dos rins

«  Eliminar produtos do metabolismo nitrogenado;
« Remocao de substancias estranhas ao organismo;

 Regulacio do volume e da composicao do liquido
extracelular,

 Regulacao do equilibrio acido-basico;
« Controle da presséao arterial.

 Regulacao da producéo de eritrécitos



Anatomia dos rins

A. Anterior surface of right kidney i
uper extremi ey

» S840 Orgaos retroperitoneiais;

situados a direita e a
esquerda da coluna vertebral;

* no hilo adentram vasos

sanguineos, linfaticos, nervos
e veia. Também sai o ureter.
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Néfron: unidade morfofuncional dos rins

« Composto por 2 porcoes: 1 GLOM ERULO
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Néfron: unidade morfofuncional dos rins
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Néfron: unidade morfofuncional dos rins
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Néfron: vascularizacao

A Juxtamedullary nephron B Cortical nephron
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« Apresentacéao
especial, devido a
associacao em serie
de 2 leitos: glomerular
e o peritubular.

 Arteriolas aferente e
eferente.




Formacao da Urina

« E dividida em 2 passos:

1°: Ultrafiltracao — do plasma ao passar pelo glomeérulo
- Reabsorcéo tubular

20 < — transporte ao longo do néfron
. Secrecao tubular

Peritubular
capillaries

Afferent Glomerular Efferent
arteriole capillaries areriole

. Blood
flow
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Formacao da Urina: Ultrafiltracao

» Ocorre grande filtracao de liguido dos capilares glomerulares para o
interior da capsula de Bowmann.

» Diferencas na composicao do plasma e do filtrado.

Proximal
convoluted
tubule

Glomerulus

Glomerular
capsule

Afferent
) arteriole

\— Capillary
endothelium

TABLE 17.1  RELATIVE CONCENTRATIONS OF SUBSTANCES IN
THE PLASMA, GLOMERULAR FILTRATE, AMD URINE

CONCENTRATIONS [mEgjL)

GLOMERULAR
SUBSTANCE PLASMA FILTRATE URINE
Sodium (Ma®) 142 142 128
Potassium (K 5 5 60
Calcium (Ca*) 4 4 5
Magnesium (Mg*™) 3 3 15
Chloride (1) 103 103 134
Bicarbonate (HCO: ) 7 27 14
sulfate (50,7) 1 1 33
Phosphate (PO, 2 2 40

CONCENTRATIONS (mg/100 mL)

GLOMERULAR
SUBSTANCE PLASMA FILTRATE URIMNE
Glucose 10 1060 0
Urea 26 26 1,820
Tric acid 4 4 53



Ultrafiltrac&o: barreiras a filtracao

Célula endotelial capilar
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Ultrafiltrac&o: barreiras a filtracao
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Ultrafiltracao: determinantes
Pressoes:

Presséao hidrostatica no capilar
glomerular = 60 mmHg

Pressao coloidosmotica na
Capsula de Bowman =0

Pressao coloidosmaoética do

capilar glomerular = 32 mmHg
._—g\ﬁe;eﬁt erid  Ecwntend, | _ _ A\
60 mm Hg Poc 58 mm Hg Pressao hidrostatica na
0 mm Hg T 0 mm Hg 4 ~
15 g oy B Capsula de Bowman =18 mmHg
-28 mm Hg e —35 mm Hg
17 mm Hg Pur 8 mm Hg

Pressao efetiva de ultrafiltracdo =P g+ g — Peg — Mg = + 10 mmHg



Ultrafiltracao: determinantes
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Determinantes da filtracao glomerular

- a taxa de filtracao glomerular (TFG) depende diretamente do produto da
presséo efetiva de ultrafiltracao e do coeficiente de filtragéo (K;). O K;
consiste no produto da condutividade hidraulica pela area de superficie dos

¥

capilares.

TKi— 1 TFG
| Ki — | TFG (hipertenséo e diabetes)

!

1 Pcg — | TFG (calculos renais)

T — | TFG
Capsular < - -
Plasma colloid
RN drostatic

T PCG T TFG :Tessure osmotic pressure
Met Outward Pressure
Outward force, glomerular hydrostatic pressure = +60 mm
Inward force of plasma colloid osmotic pressure = —32 mm
Inward force of capsular hydrostatic pressure = —18 mm

MNet filtration pressure = +10mm

COMO MEDIR O RITMO DE
FILTRACAO GLOMERULAR?



Medida do ritmo de filtracao glomerular

Quantidade filtrada = Quantidade excretada

P.. X TFG U, xV
U XV
TFG =—ln
bsorgao ou in
ecrecao de
B P, x FPR
"OH “‘o; ;<é;_'{?\/\:\0H ©

inulina 5 e
U . xV

In Inerte e ndo-toxica

Nao se ligar a proteinas plasmaticas

Caracteristicas da substancia < N&o ser nem reabsorvida nem secretada
usada para medir o RFG N3o ser metabolizada

Ser de facil mensuracao

Apresentar depuracao constante




Medida do ritmo de filtracao glomerular

Na clinica utiliza-se a creatinina para a determinacao do RFG pois:

- Composto endoégeno (proveniente do metabolismo muscular)
- Produzido em ritmo constante
- Pouco secretada pelos tubulos renais
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Conceito de Clearance

Clearance e definido como o volume de plasma
Inteiramente depurado de uma substancia, pelos rins, por
unidade de tempo.

Excrecao renal

C = depuracao (ml/min)

[U] = concentracgéo urinaria (mg/ml)

V/ = débito urinario por minuto (ml/min)
[P] = concentracédo plasmatica mg/ml)




Fluxo sangulineo renal (FSR)

« Extremamente alto, em relacdo a outros orgaos do corpo

« Modifica taxa de reabsorcao de soluto e agua nos tubulos

« Concentracao e diluicao da urina

* Transporta O,, nutrientes, hormonios, CO,, fluidos e solutos reabsorvidos
« Entrega de substratos para excrecao na urina

Cortex - 1000 mi/min (75%)
Medula Externa - 240 ml/min (20%) ———  Distribuicdo do FSR
Medula Interna - 60 ml/min (5%)

O FSR é importante no controle do RFG pois:

FSR = A entre as pressoes hidrostaticas na artéria e veia renal
resisténcia-ao fluxo




Medida do FSR

P ax EPR2 Principio da Conservagéao
X
Entrada Saida
P,V x FPRY Artéria Renal ~  Veia Renal + Ureter
P,2x FSRa P,Y x FSRY + U, x V

A substancia usada para medir o FPR € o para-amino
hipurato de sodio

Como a P,V para o PAH é desprezivel:

FSR = Upyy . V
Apan




Fluxo sanguineo renal: regulacao Resisténcia

arteriolar glomerular

Presséao hidrostatica no
capilar glomerular (Pgc)

TFG regulada

Flow rate (ml/min)

TN
0 50 100 150 200

Arterial blood pressure (mm Hg)



Fluxo sanguineo renal: fatores regulatérios

MECANISMO MIOGENICO: distens&o da parede vascular provoca sua
contracao reflexa.

FEEDBACK TUBULOGLOMERULAR: o fluxo de fluido intratubular ou seus
componentes sdo detectados pela macula densa, a qual altera o RFG.

_ FEEDBACK TUBULOGLOMERULAR
Flow (ml/min) 0
1500 = __Autoregulatory range

1
Renal blood flow :_/

@

1250
1000 +
©)
750
500 '
250 F;(o[y\emlar |
filtration rate '
0 I 1 1 1 : 1
0 40 80 120 160 200 240
Systemic arterial pressure (mmHg)
St g%



Fluxo sanguineo renal: fatores regulatérios

Para manter a homeostasia, a TFG deve ser regulada de modo a conservar ou

perder liqguidos do organismo.

A- SN simpatico: constricdo das arteriolas e | da TFG e do FSR.

B- Endotelina: provoca vasoconstricédo e | a TFG

C- Angiotensina Il: aumenta a reabsorcao de agua e Na*ao 1 a resisténcia da

arteriola eferente.

D- Oxido nitrico: provoca vasodilatacdo e 1 a TFG

Lung capillaries

Liver By
2 )
) LB
Renin Angiotensin-

Bloodstream

converting
enzyme
&
K Angiotensinogen — Angiotensin | — Angiotensin Il f
.

+ Vasooconstriction
« Increased

Release into aldosterone

bloodstream secretion

« Increased

‘ Stimulation ADH secretion
« Increased thirst




Conceito de Fracéao de Filtracao (FF)

Consiste na fracao de plasma que é filtrado através da membrana
glomerular.

Portanto, deve-se estabelecer a relacéo entre:

FF = TFG/FPR

 Nem todo o plasma que perfunde o rim é filtrado (10% nao €)
« 15-20% do plasma que entra no glomérulo é filtrarado
« CondicOes normais: Fracao Filtracéo = 0,15-0,2



PROCESSAMENTO
DO FILTRADO
GLOMERULAR



Mecanismos de transporte através da Membrana

- Passivo: ocorre a favor de um gradiente de concentracao

ou elétrico, e ndo requer o gasto de energia.
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Mecanismos de transporte através da Membrana

* Transporte Ativo: movimento contra um gradiente, que
reguer gasto de energia pro,ve‘nien*tve_ do ATP.

Transporte ativo primario: a energia deriva, diretamente, do ATP

NH, Adenine
|
(o]
W \‘c/“
3 Phosphate Groups | Il o—H

] [l 1]
“0—P~0—P~0—P—0—CHz

1 1 1

o o o

|
c
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Mecanismos de transporte através da Membrana

Transporte ativo secundario: a energia deriva, indiretamente, do ATP

ATPase PUMPS ION EXCHANGERS




Processamento do Filtrado Glomerular

TABLE 17.1  RELATIVE CONCENTRATIONS OF SUBSTANCES IN

THE PLASMA, GLOMERULAR FILTRATE, AND URINE

CONCENTRATIONS [mEg/L)
GLOMERULAR
SUBSTANCE PLASMA FILTRATE URINE
Sodium (MNa™) 142 142 128
Potassium (K = 5 60
Calcium (Ca*) 4 4 5
Magnesium (Mg™) 3 3 15
Chloride (Cl7) 103 103 134
Bicarbonate (HCO3 ) 27 27 14
Sulfate (50,~) 1 1 33
Phosphate (PO, 2 2 40

CONCENTRATIONS {mg/100 mL)

GLOMERULAR
SUBSTAMCE PLASMA FILTRATE LRIME
Glucose Lo L0 0
Lrea 20 20 1.820
Lric acid 4 4 53

Mote: mEg/L = milliequivalerts per liter,

Blood
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Glomerulus- arteriole
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Tubular. ;
” Peritubular
reabsorption capillary
Renal
tubule
— Blocd flow
(a)
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flow
Afferent
arteriole
Glomerular—=
capsule Efferent
arteriole
Glomerulus
Glomerular

filtrate

Peritubular
capillary

Tubular
secretion

Renal
tubule

— Blood flow
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Segmentos do néfron _— B

Outer §tri

Outer Medulla

Proximal convoluted tubule PCT
Proximal straight tubule ~ PST
Thick ascending limb TAL

Distal convoluted tubule DCT
Connecting tubule CNT
Collecting duct CCD

Inner Medulla




Tubulo Proximal (TP)

12 porcao do TP

Lumen Cell 1 peritubular! | \ Peritubular |
5 4 capillary '.' g capillary .l
/ | ' |
|
A i I
% ! ' ) ' Al
I 4 ] ’"' a:
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I I | r‘ i
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y f e
Na- ‘ Na' || [ '
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Glucose . Glucose | \
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» reabsorcédo ativa de aminoacidos e glicose, por co-transporte com Na*
* reabsorcao de HCO; por contra-transporte



Tubulo Proximal (TP)

12 porcao do TP

Tubular fluid Blood

Osmolality Osmolality
287 293

» areabsorcéao ativa de solutos facilita a difusao passiva da agua
 ao final do TP, o liquido tubular apresenta-se isotonico em relagcao ao

plasma



Tubulo Proximal (TP)

23 porcao do TP

Tubular fluid J Blood
CI
Not T R

Na* NO+
H'O’

¥

H Anion

A
@ Anion

K+

« a concentracao de HCO-provoca aumento da concentracéo tubular de CI-,
gue é reabsorvido por difusao



Ramo descendente Delgado da Alca de Henle

 celulas com poucas mitocdndrias e baixa atividade metabdlica
* possui propriedades um pouco semelhantes ao TP

* permite a reabsor¢ao passiva de uréia, Na* e CI-

* ocorre reabsorcao de, aproximadamente, 20% da agua filtrada nos
glomérulos

* neste segmento inicia-se a diluicao do fluido tubular



Ramo ascendente Delgado da Alca de Henle

 celulas com poucas mitocondrias e baixa atividade metabdlica, como no
ramo descendente

* permite a reabsorcao passiva de uréia, Na* e CI-

* ndo hareabsorcao de agua, pois o epitélio € impermeavel



Ramo ascendente Espesso da Algca de Henle

)
Tubular fluid

Blood

Lumen

+ Aldosterone

- Aldosterone
Amiloride

=Ouabain
K+

» reabsorcao ativade 1 Na*, 2Cl-e 2 K*
» este segmento é praticamente
impermeavel a agua

e ocorre reabsorcao passiva de outros
fons como calcio e magneésio

* ha diluicado ainda maior do fluido

tubular



Tubulo Distal Inicial

Lumen

» apresenta muitas caracteristicas do
ramo ascendente espesso da AH

» reabsorcao ativade 1 Na*,2Cl-e 2
K+

V4

» este segmento, também, é
praticamente impermeavel a agua

« também ha diluicdo do fluido tubular



Tubulo Distal Final (TDF) e Tubulo Coletor Cortical (TCC

Tubular fluid Lj—) = ok
« possuem 2 populacdes de células . _TW
distintas: as principais e as .
) o
intercaladas . _OX I i
/ J’JJ N0 w5 0 S 3 B
p L . o
» As células principais reabsorvem O
ativamente o Na* (controlada pela 7
aldosterona) e secretam o K*(depende >
da ingestao do ion) *@@f“* o T
€O,y + HO
» As células intercaladas possuem
uma bomba H*-ATPase que permite a )
e

reabsorcéo de HCOy

.‘A, permeabllldade deS,SE_S segmentos Lumen 10M Cell Peritubular Fluid
a agua depende dos niveis Amiloride ——~

- Na* -#|
plasmaticos de ADH ~~

>10"*M Kﬁb’Hr
. ¥ Sl , . Na* b o
* Ssegmentos Impermeavels a urela K* Principal
VA * éb' . Cell
T L, K

Pt U
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Tubulo Coletor Medular (TCM)

* células com baixa atividade metabodlica

* local final do processamento da urina

* A permeabilidade desses segmentos a
agua depende dos niveis plasmaticos de
ADH, como no TCC

» segmento bastante impermeavel a uréia

* As células do TCM possuem bomba H*-
ATPase que permite a reabsorgéo de HCO;
, permitindo a regulagao do equilibrio
acido-basico



Tubulo Distal Final (TDF) e Tubulo Coletor Cortical (TCC)

Lumen Membrana
‘ Basolateral
CAMP = W8 <— 54
/ V>
L - 5 Na+ -
= . +
Hipotdnico / K

i
H,0O i '.' ~ Hipertonico




Resumo das funcdes dos segmentos do néfron

TABLE 17.3  FUNCTIONS OF NEPHRON COMPONENTS

PART

FUNCTION

RENAL CORPUSCLE

Glomenilus
Glomerilar capsule

RENAL TUBULE

Filtration of water and dissclved substances from plasma
Receives glomemlar Altrate

Proximal convoluted tubule

Descending limb of nephron loop
Ascending limb of nephron loop
Distal convoluted tubule

Collecting duct

Reabsorption of glucose; amino acids; creatine; lactic, uric, citric, and ascorbic acids; phosphate,
sulfate, calcium, potassium, and sodium ions by active transport

Reabsorption of water by osmosis

Reabsorption of chloride ions and other negatively charged ions by electrochemical attraction
Active secretion of substances such as penicillin, histamine, creatinine, and hydrogen ions
Reabsorption of water by osmosis

Reabsorption of sodium, potassium, and chloride ions by active transport

Reabsorption of sodium ions by active transport

Reabsorption of water by osmosis

Secretion of hydrogen and potassium ions both actively and passively by electrochemical attraction

Reabsorption of water by osmosis



CONTROLE
HORMONAL DA
REABSORCAO

TUBULAR



Aldosterona

Left inferior
phrenic vein

Right and left
inferior phrenic
arteries

Left adrenal

Right adrenal gland gland

Right adrenal vein

Right celiac ganglion

Right renal
vein and artery

Lumen
Principal local de acéo:
celulas principais do
TCC

T reabsorcao de Na*
1 excrecao de K*

Principal cell |
'H' NaY
it ‘ K-

K- R-AldOQlunnllllll

CAMP ¢ rrnnnnnn droanent ADH €4rrens
v

H,/OIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIID'

Peritubular
) capillary

,lllll

"ne




Sistema Renina-Angiotensina ll-Aldosterona

+ RENINA

—— Afferent arteriole

| da pressao
arterial

| concentracao de
NaCl pelas celulas

Juxtaglomerular da maCUIa densa
— cells
s a2 Juxtaglomerular
———Macula densa SEpATRIUS . ~
‘ 0y Estimulacdo do SN
 —Distal convoluted . L.
" . tubule SlmpatICO

Glomerular capsule

Efferent arteriole S .



Sistema Renina-Angiotensina ll-Aldosterona

e EXcrecao de Na*
Angiotensinogénio » Excrecdo de H,0



Efeitos da Angiotensina Il

1 na atividade da bomba Na*-K* ATPase

/
ANG I

TFF = TFG ©

contracao da arteriola eferente @——w— | do FSR FSRI

|

1 da pressao hidrostatica no glomérulo
1 da pressao coloidosmética nos

capilares peritubulares

— Reabsorcéo Tubular de Na* e H,O
nos tubulos proximais



SN simpatico

e constricdo das arteriolas renais, com consequente diminuicao da TFG
1 da reabsorcao de Na* no tubulo distal e ramo ascendente espesso da AH

* 1 na secregao de renina pelas células justaglomerulares

Macula densa cell

Early distal tubule —

— Reabsorcao Tubular
de Na*

[ S (o7 1N A L |
| A/ L A e e, 8
Basement membrane 1) ‘ J /AN L ;‘ e I} Capillary

Pedice

Podocyte




Peptideo Natriuretico Atrial (ANP)

Capilar ‘ Lumen

|
Na" * P Na'

ANP — .. Tubo Coletor
Medular

ANP w===smp | Reabsorcdo Tubular de Na* e H,O



Hormonios que regulam a reabsorcao tubular

Hormaonio Estimulo Sitio de agcao no néfron  Efeito no
principal transporte
Angiotensina T Renina Tubulo Proximal T Reabsorcéo de

[l
Aldosterona

ANP

Nervo
simpatico

Dopamina

HAD/AVP

T Angiotensina I,
[K*],

T BP, T VEC

I VEC

T VEC

TP .4 VEC

osm?

Ramo ascendente
espesso, Tubulo
Distal/Ducto Coletor

Ducto Coletor

Tubulo Proximal, Ramo
ascendente espesso,
Tubulo Distal/Ducto
Coletor

Tubulo Proximal

Tubulo Distal/Ducto
Coletor

NaCl e agua

T Reabsorcéo de
NaCl e agua

! Reabsorcéo de
NaCl e agua

T Reabsorcéo de
NaCl e agua

! Reabsorcéo de
NaCl e agua

T Reabsorcéo de
agua
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