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l. Introduccion

1.1 Marco teédrico
La biopsia renal percutanea (BRP) es un procedimiento diagndstico
ampliamente utilizado por el médico nefrélogo. ©® |as primeras descripciones de la
técnica fueron hechas por Ball en los afios 30°s, (") sin embargo fue hasta la década
de los 50°s cuando el procedimiento fue claramente descrito por Iversen y Brun,
quienes solo tenia un 40% de éxito en la obtencion de muestra adecuada para el
diagnostico histologico. En 1954, Kark y Muehrcke introdujeron la aguja de Franklin-
Vim-Silverman, la cual habia sido modificada de la aguja de biopsia hepatica; con
ésta, la obtencién de muestra adecuada para diagnostico mejoré hasta en un 96%. ®)
Desde entonces la biopsia renal ya no fue solo una herramienta diagndstica, sino
también un procedimiento que permitié evaluar la progresion del dafio renal y la
respuesta al tratamiento médico. ¢¥
Las indicaciones actuales para realizar una BRP son: 1) evaluacion de
proteinuria, 2) diagnostico de hematuria glomerular, 3) evaluacién de las
manifestaciones renales de enfermedades sistémicas y 4) diagnodstico de
insuficiencia renal aguda de origen desconocido. “7) Sjendo su utilidad mayor en el
estudio de proteinuria nefrética y en el diagndstico de insuficiencia renal aguda
inexplicable. ©
Dadas las caracteristicas invasivas del procedimiento  existen

contraindicaciones para su realizacion (7.8) (Tabla I).



Tabla | Contraindicaciones actuales de la biopsia renal percutanea

Absolutas Relativas

Hiperazoemia severa
Diatesis hemorragica . _
Alteraciones anatomicas renales
Descontrol hipertensivo )
. Farmacos que alteran hemostasia
Paciente “no cooperador”
Infecciones de la via urinaria

Obesidad

Embarazo

RifA6N Unico

Patologo no disponible

Los pacientes con diatesis hemorragica tienen contraindicacién absoluta de
BRP, ya que el riesgo de desarrollar un hematoma renal masivo es elevado; por lo
anterior siempre debera corregirse primero el trastorno hemostatico antes de realizar
el procedimiento. ®'? La hipertension arterial severa es uno de los factores de riesgo
ampliamente conocido para el desarrollo de complicaciones; sin embargo aun no se

definido alguna cifra de presidn arterial promedio que delimite este riesgo. ©71%18:21-

2521 Los pacientes no cooperadores o poco cooperadores son un tema
particularmente importante en relacién a la biopsia renal percutanea. Conlon et al,
presentaron una serie de 9 pacientes con apoyo de ventilacidn mecanica invasiva, los
cuales fueron sometidos al procedimiento con resultados exitosos; para ello necesitd
retirarlos del ventilador y asistirlos con un ambu por un anestesidlogo mientras el
médico nefrologo llevaba a cabo el procedimiento, de esta manera lograron controlar
el tiempo inspiratorio, reduciendo asi la movilidad renal y los riesgos que esto
implicaba. ®® La experiencia de BRP en pacientes con rifién Unico es limitada, ©131%

sin embargo debido al riesgo de desarrollar una complicacién mayor y que llegara a

ameritar nefrectomia el procedimiento se considera una contraindicacion.



Mendelssonhn y Cole reportaron una serie de 9 pacientes monorrenos a los cuales
sometio a un BRP. El procedimiento lo realiz6é un nefrélogo experimentado utilizando
ultrasonido en tiempo real, siendo exitoso en 8 pacientes, mientras que uno presento

hematuria macroscopica que solo amerito vigilancia; ('®

por lo anterior, aunque el
procedimiento parece seguro en esta poblacién, aun es poca la experiencia para
recomendarse de forma generalizada. ©® Finalmente es requisito fundamental la
presencia de un patologo experimentado para analizar y procesar la muestra renal,
por lo que su ausencia contraindica la realizacion de éste procedimiento. (56)

Se han publicado una serie de factores riesgo, actualmente considerados
contraindicacién relativa como son: 1) hiperazoemia severa, 2) alteracién anatémica
renal, 3) farmacos que alteran la hemostasia, 4) infeccion en el sitio de puncién y 5)
infecciones del tracto urinario. ¢

La presencia de nitrogeno de urea mayor de 100 mg/dl, se ha demostrado que
interfiere con la agregacion plaquetaria, lo cual podria con mucha probabilidad

(10.1) Por otro lado la alteracion anatémica mas

favorecer la diatesis hemorragica.
frecuente corresponde al rifdn en herradura, en estos pacientes la realizacion de una
BRP podria en un momento dado presentar un riesgo similar a la de los pacientes con
riAdn unico, por lo que actualmente se recomienda seguir la misma pauta que con los
pacientes monorrenos y dejar a consideracion los riesgos-beneficios de este
procedimiento. 61319 | os farmacos que alteran la hemostasia (por ejemplo, salicilatos
y antiinflamatorios no esteroideos), deberan de suspenderse 7-10 dias antes del

procedimiento y reiniciarlos hasta 1-2 semanas después de realizada la biopsia. © En

pacientes con anticoagulacion deberan de normalizar el INR (International Normalized



Ratio), 24 horas antes de realizar la biopsia, sin embargo aun se desconoce el tiempo
que tendria que permanecer estos pacientes con el INR en parametros normales antes
de reiniciar la anticoagulacién. © EI tiempo de sangrado (TS) muestra una correlacién
inversamente proporcional al numero de plaquetas, se ha observado un incremento
significativo en el TS en pacientes con plaquetas menores a 100 mil/ul. """ Donovan
et al buscaron coagulopatia en 147 pacientes en estudios pre-BRP, encontrando que
un 20% de los pacientes presentaron el tiempo de sangrado prolongado como la
anormalidad mas comun. ® No existen estudios prospectivos que evallen la eficacia
del TS para predecir hemorragia en la BRP, sin embargo dos estudios prospectivos
realizados en pacientes sometidos a biopsia hepatica mostraron que un TS prolongado
(> 10 min) incrementaba hasta cinco veces el riesgo de hemorragia visible. €121 por
otro lado, aunque no existe un estudio clinico que descarte realizar la BRP en presencia
de una infeccién urinaria activa, por principio es recomendable tener una orina estéril
previo a la BRP. Con relacién a los pacientes obesos el abordaje percutaneo podria ser
de mayor riesgo debido a la poca visibilidad renal por el US. Lee et al reportaron la
experiencia de BRP en un grupo de pacientes con IMC >30 kg/m? utilizando tomografia
axial computada (TAC) con tasas de éxito para la obtenciéon de muestra adecuada para
diagnéstico del 98%, pero con dos limitaciones, por un lado la TAC no permitid
visualizar en tiempo real el procedimiento y segundo la necesidad de administrar medio
de contraste, con los efectos nefrotoxicos que esto implica. (7 1®
El conocer con precision las indicaciones Yy contraindicaciones del

procedimiento aumentaran las probabilidades de éxito, el cual habitualmente se define



como la obtencidn de una muestra adecuada para el analisis histolégico (> 5
glomérulos), sin presentarse complicaciones subsecuentes. +:6:8:13.16.19.20)

Es por ellos que el médico nefrologo debera mantenerse siempre alerta con el
desarrollo de eventos adversos posteriores al procedimiento, los cuales dividimos en:
complicaciones menores, mayores y catastréficas. 6212223

Las complicaciones menores son aquellos eventos que posterior a la
realizacion de la BRP no impactan en la funcién renal, en la vida del paciente y
habitualmente solo requieren de vigilancia, sin llegar a retrasar el egreso hospitalario.
(662223) | 55 mas frecuentes son: 1) hematuria microscopica, 2) dolor en el sitio de
puncion y 3) descenso de hemoglobina que no amerita transfusion.

Las complicaciones mayores son aquellas que requieren de una intervencion y
vigilancia posterior a la realizacién de la BRP, y frecuentemente conducen a un
retraso en el alta hospitalaria como son: 1) descenso de la hemoglobina que amerite
transfusion sanguinea, 2) hematomas perinéfricos y 3) fistulas arteriovenosas (FAVs).
Finalmente se consideran complicaciones catastréficas aquellas que requieren de
intervencion quirtirgica (nefrectomia) o que llevan a la muerte del paciente. © 22 23)

La hematuria microscopica cuando se busca de forma rutinaria, puede
encontrarse hasta en el 100% de los casos, clinicamente es asintomatica y se
resuelve espontaneamente a las 24-48 horas. © Aunque el descenso de la
hemoglobina podria significar una complicacion hemorragica significativa, en la
mayoria de los casos, no presenta eventualidades, dado que en aproximadamente el

50% los casos tienen un descenso 1g/dL, situacion que puede ser multifactorial. © Sin

embargo es recomendable que ante todo descenso de la hemoglobina se mantenga



siempre en observacion el paciente ya que estudios de correlacion publicados por
Khajehdehi et al, encontraron que el porcentaje de cambio de hemoglobina fue
directamente proporcional con el desarrollo de complicaciones hemorragicas (r2 =
0.47, P < 0.001). ® En el caso de la hematuria macroscopica ésta se encuentra
presenten en el 5-10% de las complicaciones post-biopsia, generalmente aparece en
las primeras 24 horas de realizado el procedimiento, habitualmente es asintomatica y
se resuelve espontaneamente en la mayoria de los casos a las 48 horas. ©®  Sin
embargo en algunas ocasiones puede llegar a causar un descenso significativo del
nivel de hemoglobina que amerite transfusién sanguinea por lo que la vigilancia post-
biopsia siempre es recomendable. La mayoria de los hematomas perinéfricos son de
tamafio pequefio a moderado y se resuelven espontaneamente, “®'® mientras que
los hematomas con significancia clinica se presentan en 2% o menos de las
complicaciones post-biopsia, se caracterizan por presentar dolor en flanco, hematuria
microscoépica y/o descenso de la hemoglobina. La mayoria requeriran de un manejo

46.18) E| desarrollo de fistulas

quirurgico o endovascular para limitar su crecimiento. (
arteriovenosa post-puncién es una complicacion que se presenta a largo plazo. (46)
Generalmente son asintomaticas y en el 90% de los casos se resuelven
espontaneamente. Las FAVs grandes o sintomaticas (HAS, hematuria, falla cardiaco
de alto gasto, insuficiencia renal por “secuestro” arterial) puede requerir embolizacion
. , . r (4,6)
selectiva transcatéter o cirugia.

Hasta mediados de los ochentas, las biopsias renales eran realizadas en dos

tiempos. En el primero se obtenian imagenes radiolégicas para cuantificarse las



distancias aproximadas y los posibles sitios de puncion; éstos resultados permitian al
médico nefrélogo en un segundo tiempo realizar la biopsia renal. %32

En 1985, Birnholz et al, describieron el uso del ultrasonido en tiempo real como
guia para biopsia renal percutanea. Esta medida proporciona una visualizacion directa
del rindn y de la aguja, no es dependiente de la funcién renal, no requiere uso de
nefrotdxicos y evita al paciente y al médico a la exposicion de la radiacion. (32)

No se ha observado diferencia significativa entre la frecuencia de
complicaciones y el diametro de la aguja, tampoco se ha observado relacién entre el
numero de pases y la frecuencia de complicaciones; sin embargo un mayor diametro
de la aguja esta en relacion con un incremento en el éxito de obtencidn de muestras
adecuadas para el diagnostico, al reducir el impacto operador-dependiente. 2% por
otro lado el éxito de la biopsia renal percutanea no solo dependera del tipo de aguja
utilizada, sino también del mecanismo de disparo, manual versus automatizada. Las
técnicas automatizadas aumentan el porcentaje de glomérulos obtenidos por biopsia
con un menor nimero de pases requeridos por procedimiento. (2% 25-28)

Por todo lo anterior existe evidencia para considerar que la combinacion de
dispositivos automaticos, y el uso del US en tiempo real, hacen mas facil, seguro y

exitoso el procedimiento. ©

Basado en esto, nosotros nos planteamos evaluar la
eficacia y seguridad de las biopsias renales percutaneas en rinones nativos realizadas
con el dispositivo automatizado y el US en tiempo real, para posteriormente comparar
los resultados obtenidos con los de pacientes que fueron sometidos a biopsia renal

percutanea en dos tiempos y mediante un procedimiento manual; ambos trabajos se

realizaron en nuestro instituto.



Il. Pregunta de investigacion
¢, Cual es la eficacia y seguridad de la biopsia renal percutanea de rifiones nativos

guiada por ultrasonido en tiempo real?

M. Justificacion

La tecnologia aplicada a la técnica de la biopsia renal percutanea, ha reducido
significativamente el numero de complicaciones y mejorado la obtenciéon de muestra
adecuada para el diagnéstico histolégico. La introduccion y aplicacion de la pistola
automatizada y del US en tiempo real en la realizacion del la biopsia renal percutanea
en nuestro instituto se dio a finales de los afios noventas, desde entonces su eficacia
y seguridad aun no han sido evaluadas. El conocer la incidencia de las
complicaciones y la tasa de éxito del procedimiento actual, permitira hacer una
comparacion con la cohorte historia de nuestro instituto, y asi de esta manera se

podra evaluar la calidad y seguridad del procedimiento.



IV.  Objetivos:
IV.1 General:
Conocer la eficacia y seguridad de la biopsia renal percutanea de rifiones nativos
guiada por ultrasonido en tiempo renal
IV.2 Especificos:

1) Conocer la incidencia de complicaciones menores que se presentan con la
biopsia renal percutanea de rifiones nativos realizada por el procedimiento
actual.

2) Conocer la incidencia de complicaciones mayores que se presentan con la
biopsia renal percutanea de rifiones nativos realizada con el procedimiento
actual.

3) Determinar los factores de riesgo para el desarrollo de complicaciones de
pacientes sometidos a biopsia renal de rifiones nativos realizada con el
procedimiento actual.

4) Determinar la frecuencia de éxito en la obtencion de muestra adecuada para el
diagndstico histoldgico.

5) Comparar las incidencias de complicaciones de pacientes sometidos a biopsia
renal percutanea automatizada utilizando US en tiempo real versus pacientes
sometidos a biopsia renal percutanea manual de la cohorte histérica de nuestro

instituto.



V. Pacientes y métodos
V.1 Diseio del estudio
Cohorte retrolectiva
V.2 Poblacién en estudio
Pacientes sometidos a biopsia renal percutanea con pistola automatizada y guiada
con ultrasonido en tiempo real en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién
durante el periodo comprendido de enero de 1998 a abril del 2008.
V.3 Variables en estudio
V.3.1 Variable dependiente
Complicaciones menores y mayores
V.3.2 Variable independiente
Edad, género, sindrome nefrético, sindrome nefritico, sindrome hematuria y
proteinuria, glomerulopatia cronica, proteinuria subnefrética, glomerulonefritis
rapidamente progresiva, diagnostico histopatoldgico, indice de masa corporal, tiempos
de coagulacion (TP y TPT), hemoglobina sérica, albumina sérica, proteinuria,
hematuria, plaquetas, creatinina sérica, nitrdgeno ureico, , presion arterial media,
comorbilidades al momento de la biopsia, numero de pases, numero de disparos,
numero de glomérulos, eficacia

V.3.3 Definicion operacional de variables

Tabla Il. Definicidn operacional de variables

Variable Definicion Tipo de variable Escala de medicion
Edad Edad del (la) paciente en afios Continua Afos
Género Sexo del (la) paciente Nominal Dicotomico

Hombre o Mujer
Obtener al menos 5 glomérulos

Eficacia por procedimiento, sin Nominal
complicaciones mayores

Exito Lograr obtener al menos 5 Nominal Dicotémica >5 glomérulos 0 < 5

Dicotémica
Eficaz o no eficaz



Procedimiento
fallido

Sindrome
nefrolégico de
presentacion

Hematuria-
Proteinuria

Sindrome nefrético

Sindrome nefritico

Glomerulopatia
cronica

Proteinuria
subnefrética

GMN rapidamente
progresiva

Hematuria
microscoépica
Diagnostico
histopatolégico
indice de Masa
corporal

Hipertensién
arterial sistémica

Diabetes Mellitus

Dislipidemia
Obesidad

Lupus Eritematoso
Sistémico

Tiempo de
protrombina
Tiempo de

tromboplastina
parcial

Hemoglobina

Albumina

glomérulos por biopsia renal
percutanea

Imposibilidad de obtencion de
tejido renal en el procedimiento

Conjunto de signos y sintomas de
origen renal que justifican la
realizacion de la BRP

Hematuria no dolorosa y
proteinuria subnefrética.
Proteinuria >3.5g/dia,
hipoalbuminemia, edema,
hipercolesterolemia y lipiduria.
Hematuria, proteinuria <3g/dia,
edema, hipertension, inicio
abrupto.

Hipertension, insuficiencia renal,
proteinuria >3 g/dia, rifiones
pequenos.

Proteinuria <3.5 g, sin ningun otro
signo/sintoma presente.

Falla renal presente en dias o
semanas, proteinuria <3 g,
hematuria, tension arterial a
menudo normal.

Orina obscura/roja no dolorosa o
asintomatica.

Variedad etiolégica desde el
punto de vista histolégico
Producto de la division del peso
sobre la talla elevada al cuadrado
2 tomas de tension arterial en
momentos diferentes con cifras
mayor a 140/90 mm Hg 6
consumo de farmacos
antihipertensivos.

Glucosa en ayuno >126 mg,
muestra al azar >200 mg/dl y con
sintomatologia o curva de
tolerancia oral a ala glucosa
mayor a 200 mg/dL a las 2 horas.
Condicién clinica de alteracion del
metabolismo de lipidos segun
ATP Il

IMC >27 kg/m2sc

Definido por los criterios de
clasificacion de la Asociacion
Americana de Reumatologia
Tiempo que tarda la formacién del
factor Il de la coagulacion

Es el tiempo requerido para la
aparicion de las fibras de fibrina.

Es la cifra de hemoglobina
medida en sangre
Nivel de albumina detectada en

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Nominal

Continua

Continua

Continua

Continua

Nominal

Continuo

Continuo

Continua

Continua

glomérulos

Dicotémico
Fallida o no fallida
Sindromes:

- Hematuria-Proteinuria
- Nefritico
- Nefrotico
- Glomerulopatia cronica
- Proteinuria subnefrética
- Glomerulonefritis (GMN)
rapidamente progresiva
Dicotémico
Presente o Ausente
Dicotéomico
Presente o Ausente

Dicotomico
Presente o Ausente

Dicotomico
Presente o Ausente
Dicotémico

Presente o Ausente

Dicotéomico
Presente o Ausente
Dicotémico
Presente o Ausente
Cualquier variedad

histopatologico que exista
kg/m?

Milimetros de mercurio

Miligramos por decilitro

Miligramos por decilitro

Kilogramos sobre metros
cuadrados de superficie corporal

Dicotomica
Presente o Ausente

Minutos
Segundos

g/dL
g/L



sangre
Cantidad de proteinas

Proteinuria encontradas en una muestra de Continua g/dia
orina de 24 horas
Cantidad de pl tas detectad ) .
Plaquetas antidad de plaquetas detectadas continua Mil/uL
en sangre
Creatinina sérica AT COECEIEEEIC continua Mg/dL
suero
o . Concentracion de nitrogeno de )
Nitrégeno ureico I trog Continua Mg/dL
urea en suero
Resultado de calcular presion
Presion arterial arterial sistdlica menos la .
. o Continua Mm Hg
media diastdlica entre 3 y esto restado a
la presién arterial diastélica.
Diabetes Mellitus
Comorbilidades al Enfermedades asociadas al Nominal Hlperth:;?gaa(\jnerlal
momento de la BRP momento de la BRP o .
Dislipidemia
Lupus Eritematoso Sistémico
. NG | j . .
Numero de pases umero de veces que._::ll aguja Continua Numero de veces
logro penetrar en el rifién
Numero de veces que la pistola
Numero de disparos fue accionada y no penetro el Continua Numero de veces
rinén
Numero de Cantidad de glomérulos obtenidos . . :
. T Continua Numero de glomérulos
glomérulos por procedimiento
Hematoma con transfusién
Todo aquel desenlace pos BRP Nefrectomia
L que requiri6 de mayor estancia Muerte
Complicacion . . . . o .
mavor hospitalaria, procedimiento Nominal Embolizacién selectiva
y quirdrgico, o invasivo, transfusion Cirugias
0 que hubo muerte. Hematuria con transfusion
Otros
Hematuria micro o microscopica
sin transfusion
Todo aquel desenlace post .
Complicacion biopsia renal percutanea que Hematoma perirenal
P P P q Nominal Dolor en el sitio de puncién

menor

requirié unicamente vigilancia
durante menos de 24 horas.

Descenso de la hemoglobina sin
requerir transfusion
Otros

V.4 Analisis estadistico

Se utilizé estadistica descriptiva paramétrica y no paramétrica dependiendo de la
distribucion de variables. Para las variables continuas, se utilizé promedio y
desviacion estandar, para las variables nominales u ordinales dicotdmicas se empled
numero de casos (n) y porcentajes (%). La comparacion de promedios se realizé con

la prueba T de Student no pareada. La comparacién de medias de mas de dos grupos



se realiz6 con ANOVA de una cola. Posteriormente se crearon tablas de frecuencia de
2 x 2 y en caso de que los valores esperados en las celdas fueran mayores a 5 se
utilizé chi cuadrada (X?) y para valores menores a 5 se utilizd prueba exacta de
Fisher. Se determinaron riesgos relativos con intervalos de confianza al 95%. Para
variables continuas se establecieron puntos de corte mediante curvas ROC. Aquellas
variables que tuvieron significancia estadistica se sometieron a analisis multivariado
mediante regresion logistica binaria. El nivel de significancia fue establecido con un

valor de alfa menor a 0.05 bimarginal.



VI. Resultados

Durante el periodo de estudio fueron analizadas 623 biopsias renales de un total

de 646 procedimientos realizados (96.4%). Veintitrés fueron excluidas del analisis por

Tabla lll Caracteristicas basales de la poblacion en estudio

General
N=623

Complicaciones

n= 110

No complicaciones

n=513

Edad (afos)
Género n(%)
Mujeres
Hombres
IMC (kg/m2sc)
Comorbilidades
DM2 n (%)
HAS n(%)
DIp n(%)
LES n(%)
VHC/B n (%)
Obesidad® n (%)
Uso Antihvos™ n (%)
Laboratorios
Hemoglobina (g/dL)
Plaquetas (mil/uL)
TP (segs)
TTP (segs)
Albumina (g/L)
BUN (mg/dL)
Creatinuria (g/d)
Creatinina (mg/dI)
Proteinuria (g/d)

34.4+14.2

439 (70.5)
184 (29.5)
25.4+4.7

168 (27.1)
310 (49.9)
83 (13.4)
190 (30.5%)
8 (1.3)
190 (30.5)
1.96£2.0

12.1£2.4
281+£112
10.3+£3.0
20+7.4
2.46+0.93
29.3+22
1.18+0.48
1.74+£1.52
6.0£5.13

32.6+13.2

91(82.7)
19(17.3)
24.614.4

5(4.5)
38(34.5)
14(12.7)
65(59.1)

()
29 (26.4)
2.2142.2

11.3+2.4
256+103
10.614.0
29.5+5.79
2.26+0.86
38.5+28
1.07+£0.50
2.03+£1.57
5.97+4.06

34.8+14

346(68)
163(32)
25.5+4.7

36 (7.1)
130 (25.6)
68(13.4)
243(47.8)
8(1.6)
160 (31.4)
1.90£2.0

12.3£2.5
287+114
10.2+2.8
20.9+7.8
2.50£0.93
27.3+20
1.211£0.47
1.67+£1.50
6.1£5.34

NS

NS
NS
0.05

NS
0.05
NS
0.03
NS
NS
NS

< 0.001
0.009
NS
NS
0.018
< 0.001
0.017
0.026
NS

* Dlp: dislipidemia, VHC/BN pacientes infectados con virus B o C, Tp: tiempo de protrombina, TTP: tiempo de tromboplastina

parcial, BUN: nitrégeno de urea, Antihvos: antihipertensivos

fAntihipertensivos usados al momento de la BRP, incluyen IECA, ARA, diuréticos, Beta-Bloqueadores, Calcio-

antagonistas, otros.

§ Definida con IMC mayor a 27 kg/m2sc.



no encontrarse la informacion completa en el expediente clinico. La edad promedio de
la poblacion general fue de 34.4+14.2 aios, el 70.5% de los casos eran mujeres y las
principales comorbilidades fueron: hipertension arterial 49.9% (n=310), lupus
eritematoso sistémico 30.5% (n=190), obesidad 30.5% (190) y diabetes mellitus
27.1% (n=168). (Tabla IIl) Ahi mismo podemos observar los principales hallazgos de
laboratorio encontrados antes de la biopsia renal.

Por otro lado, las principales indicaciones de biopsia fueron: el sindrome
nefrético en 382 casos (61.3%), sindrome hematuria-proteinuria en 80 (12.8%) y el

sindrome nefritico en 56 (9%) (Tabla IV).

Tabla IV Indicaciones de biopsia renal percutanea

Sindrome Nefrolégico Frecuencia %
Sindrome nefrotico 382 61.3
Sindrome nefritico 56 9.0

Glomerulopatia cronica 45 7.2

Hematuria-proteinuria 80 12.8

Rapidamente progresiva 36 5.8

Hematuria macroscopica 4 0.6

Proteinuria subnefrotica 14 2.2

No reportado 6 1.0
Total 623 100.0

En tanto que los principales hallazgos histopatolégico fueron: lupus eritematoso

sistémico en el 44.8%, la glomeruloesclerosis focal y segmentaria con n=102 (16.4%),



y la glomerulonefritis membranosa n=58 (9.3%) (Tabla V), purpura de Henoch-
Schonlein 5 (0.8%) y con un caso de cada uno de ellos fueron reportados: discrasia
de células plasmaticas, enfermedad por membranas delgadas, sindrome de Alport,
glomerulopatia asociada a sindrome de POEMS, enfermedad por adyuvantes,
enfermedad de Fabry, deficiencia de lecitin-colesterol acil-transferasa, enfermedad
por depositos densos, glomeruloesclerosis nodular idiopatica, rindbn normal, nefropatia
asociada al virus de la inmunodeficiencia humana y glomerulonefritis inmunotactoide.
Sin embargo en 10 procedimientos el reporte histopatolégico no fue claro y no se
encontré mayor informacion en el expediente que aclarara el diagnostico. Finalmente

hubo 10 procedimientos considerados fallidos al término del procedimiento.

Tabla V Reportes histopatoléogicos mas frecuentes

Diagndstico histopatolégico N %

LES 279 44.8
GS Focal y Segmentaria 102 16.4
Membranosa 58 9.3
Otras 37 5.9
Enfermedad de cambios minimos 31 5.0
Glomerulonefritis mesangiocapilar 22 3.4
Nefropatia por IgA 21 3.4
Diabetes mellitus 16 2.6
Nefritis tubulointersticial 13 2.1

Esclerosis global de causa indeterminada 12 1.6
Depositos de amiloide 12 1.9
Glomerulonefritis necrotizante 10 1.6
Biopsia fallida 10 1.4

Total 623 100.0




En el caso particular de lupus eritematosos sistémico las variedades mas
comunes encontradas fueron de acuerdo a la ISP/RPS: glomerulonefritis proliferativa
difusa 129 (46.2%), glomerulonefritis proliferativa focal 48 (17.2%), glomerulonefritis
membranosa 37 (13.2%), y la variedad mesangial con 15 (5.3%); en las variedades
histopatoldégicas combinadas se encuentran la IlI/V con 19 casos (6.81%) y la IV/V
con 16 casos (5.73%).

Se registraron un total de 110 (17.6%) complicaciones, de las cuales 96

(15.24%) fueron menores y 14 mayores (2.24%) (Tabla VI).

Tabla VI Frecuencia de complicaciones

Tipo de complicacion Porcentaje

MENORES

-Hematoma sin transfusion 87 13.96
-Hematuria macroscopica 5 0.80
-Hematuria sin transfusién 3 0.48
-Puncién del médico biopsiante 1 0.32
Total 96 15.40
MAYORES

-Hematoma con transfusion 9 1.44
-Hematuria con transfusion 2 0.32
-Embolizacién selectiva por hematoma 1 0.16
-Nefrectomia 1 0.16
-Perforacion intestinal 1 0.16
Total 14 2.24
Total de complicaciones 110 17.65

De las complicaciones menores las mas frecuentes fueron: el hematoma sin

transfusion en 87 casos (13.9%), la hematuria macroscoépica en 5 casos, hematuria



sin transfusién en 3 casos y se registro un caso de una puncion accidental en la mano
del médico biopsiante. Mientras que los catorce casos de complicaciones mayores
fueron: nueve hematomas con transfusion (1.44%), dos hematurias con transfusion
(0.32 %), una embolizacion selectiva por hematoma (0.16%), una nefrectomia (0.16%)
y finalmente un caso que amerité de reseccion intestinal debido a una puncién
accidental del intestino delgado (0.16%).

Para el analisis de factores de riesgo la poblacion se dividié en complicaciones
presentes versus complicaciones ausentes. (Tabla Ill)

El analisis univariado (Tabla VII) mostré como factores a favor de desarrollar

Tabla VIl Factores de riesgo demostrados por analisis univariado

Variables RR IC 95% P
Creatinina sérica >1.5 mg/dL 1.82 1.20-2.76 0.005
Albumina sérica < 2.5 g/L 1.56 1.07-2.28 0.020
Nitrogeno ureico >20 mg/dL 1.84 1.2-2.85 0.006
Hemoglobina >10 g/dL 0.477 0.30-0.74 0.002
> 3 disparos 1.89 0.99-3.57 0.048
LES* 1.57 1.04-2.39 0.036

*LES: Lupus eritematoso sistémico

alguna complicacion la creatinina sérica 21.5 mg/dl RR 1.82 (IC 1.2-2.76, p=0.005),

albumina sérica < 2.5 g/L RR 1.56 (IC 1.07-2.28, p=0.020) y el BUN =220 mg/dL RR



1.84 (IC 1.2-2.85, p=0.006), lupus eritematoso sistémico: RR 1.57 (IC95% 1.04-2.39,
p=0.036) y mas de 3 disparos por biopsia: RR 1.89 (IC95% 0.99-3.57, p= 0.048) .
Mientras que una hemoglobina =10 g/dL disminuia el riesgo asociado a
complicaciones con un RR 0.477(IC 0.30-0.74, p=0.002).

Posteriormente las variables con significancia estadistica asi como las
variables de interés clinicos fueron introducidas a un analisis multivariado por
regresion logistica binaria (Tabla VIII). Se demostr6 que mas de tres disparos, asi
como tener hipertensiéon arterial eran factores de riesgo independientes para el
desarrollo de complicaciones en nuestra poblacion. Asi mismo se confirmé que tener
una hemoglobina= a 10 /dL era un factor protector independiente para el desarrollo de

éstas.

Tabla VIl Factores de riesgo demostrados por analisis multivariado

Variable Df Sig Exp (B)
Hb* > 10 g/di -0.707 0.252 7.87 1 0.005 0.49 0.30-0.80
> 3 disparos 0.800 0.349 5.24 1 0.02 2.2 1.12-4.4
Hipertension 0.519 1.239 4.73 1 0.03 1.68 1.1-2.6

*Hemoglobina

La comparacion de complicaciones actuales con las reportadas en la cohorte
histérica del Instituto *® se muestra en la tabla IX. Podemos observar un incremento
estadisticamente significativo en nuestra serie de las complicaciones menores (17.6%
vs 8.65%); las complicaciones mayores aunque con tendencia a ser menores en

nuestro estudio, no hubo significancia estadistica. (2.24% vs. 2.48%)



Tabla IX Analisis de complicaciones histéricas y actuales

Michaca Torres

Complicaciones n=1005 n=623

Menores (%) 87 (8.65%) 96 (15.4%) 0.002

Mayores (%) 25 (2.48%) 14 (2.24%) NS

Finalmente el éxito para la obtencién de muestras con el procedimiento actual fue
de 97.6%, puesto que en 5 casos se obtuvieron menos de 5 glomérulos (0.8%) y diez
casos fueron fallidas (1.6%), resultados que estadisticamente superan a los obtenidos

por Michaca et al., ® Parrish ®¥ y Diaz-Buxo. ??



VII. Discusion

De acuerdo con los resultados se puede observar que la principal indicacion de
BRP en nuestros pacientes fue el sindrome nefrético. Con relacion a ésto, los reportes
de la literatura son variables y dependen del centro hospitalario, sin embargo se
puede observar que el sindrome nefrético predomina como la principal indicacion de
BRP en adultos. ??

Las principales causas de proteinuria de tipo nefrético habitualmente son la
glomerulopatia focal y segmentaria, la nefropatia membranosa y la enfermedad de
cambios minimos, “? sin embargo de acuerdo a nuestros resultados fue la nefropatia
lupica la principal causa de sindrome nefrético seguido de la glomerulopatia focal y
segmentaria y la nefropatia membranosa. A este respecto, vale la pena sefalar que
nuestra poblacion presenta un sesgo de seleccion de pacientes al momento de la
biopsia, ya que al ser nuestro instituto un centro de referencia para pacientes con
lupus, es hasta cierto punto esperado estos resultados, pero si en el analisis
excluimos a los pacientes con lupus, los hallazgos histolégicos que encontramos
parecen corresponder de forma similar a los reportados en la literatura, en primer
lugar la glomerulopatia focal y segmentaria y luego la nefropatia membranosa.

Por otro lado llama la atencién la baja frecuencia en nuestra poblacion de
pacientes con nefropatia por IgA, tomando en cuenta que en muchos centros ésta es
considerada la principal causa de nefropatia en adultos. Sin embargo nuestro hallazgo
también parece estar relacionado con un sesgo de seleccion de pacientes para BRP,
ya que, aun que no contamos con esta informacion, la realidad es que en nuestro

Instituto, los pacientes con proteinuria subnefrética e historia de hematuria ocasional,



son vigilados de forma cercana en la consulta externa y solo en caso de deterioro de
la funcién renal se someten a BRP, lo anterior pudiera explicar estos resultados. Con
relacion a los pacientes con lupus se documentd que la principal variedad histolégica
de acuerdo a la clasificaciéon de la ISP/RPS fue la glomerulonefritis proliferativa difusa
similar a lo reportado en la literatura.

Las dos principales complicaciones encontradas en nuestro estudio fueron el
hematoma renal y la hematuria macroscopica fendmenos que igualmente han sido

reportados en otras series. (#2334

De forma global las complicaciones menores se
presentaron en un 15.4% de las BRP realizadas y las complicaciones mayores en un
2.24%. Estos hallazgos fueron comparados con los reportados por Michaca et al. El
incremento de las complicaciones menores se encuentra relacionado con el
incremento en el reporte de hematomas renales post-biopsia, esto probablemente se
debe al seguimiento ultrasonografico al que actualmente se someten estos pacientes
ya que al ser un procedimiento en tiempo real la documentacién de un hematoma se
hace al momento de que se produce, aunque la mayoria de las veces éstos cursan
completamente asintomaticos. Aunque no se observd diferencia estadisticamente
significativa de las complicaciones mayores entre ambos grupos, es importante
sefalar que no hubo reportes de muertes en los pacientes sometidos a biopsia renal
por el dispositivo automatizado.

El protocolo pre-biopsia incluye una serie de estudios de laboratorios donde los
tiempos de coagulacién y plaquetas tienen un énfasis importante, por otro lado los

pacientes también son sometidos a estudios de imagen como el ultrasonido vy

gammagrama renal con la finalidad de evitar realizar un procedimiento invasivo



cuando la estructura renal muestra claros signos de cronicidad. Por otro lado el uso
de una pistola automatizada que introduce de una forma precisa la aguja, misma que
es claramente visualizada mediante el ultrasonido en tiempo real, evita en gran
medida potenciales dafos tisulares en comparacién de cuando la biopsia era
realizada en dos tiempos. Es importante sefialar que en el presente estudio no fueron
reportadas muertes y solo hubo dos complicaciones mayores ameritaron intervencion
quirurgica: una perforacion intestinal y una nefrectomia. Rasheed et al, en una serie
de 104 pacientes pediatricos sometidos a BRP solo reporto un caso de perforacion

®8) En este trabajo

intestinal (0.96%) que finalmente llevo a la muerte del paciente.
reportamos un caso de perforacion intestinal (0.16%) que se resolviéo adecuadamente
después de la intervencion quirurgica. La frecuencia de nefrectomia asociada al
procedimiento es variable, Manno et al ®® report6 una incidencia de nefrectomia post-
biopsia de 0.26% contra el 0.16% de nuestra serie con un solo caso realizado.
Nuestro trabajo también revelé mediante un analisis multivariado una serie de
factores de riesgos para el desarrollo de algun tipo de complicacion. En primer lugar
se observa que el riesgo de presentar una complicacion se duplica si el paciente se
somete a mas de tres disparos y se incrementa hasta un 68% si presenta en su como
comorbilidad hipertensidon. No fue posible establecer mediante curvas ROC un punto
de corte de presion arterial sistdlica, diastdlica o media para que pudiera ser
establecido una cifras de presion arterial como factor de riesgo, por lo que Unicamente
el hecho que el paciente tenga de comorbilidad hipertension incremento el riesgo. Por

otro lado se observo que cuando un paciente presenta una hemoglobina mayor a 10

gr/dl, el riesgo de desarrollar alguna complicacion se reduce en un 51%. Aunque



habitualmente por protocolo un paciente en nuestro instituto no se somete a BRP con
Hb menor a 10 gr/ dl, algunas excepciones a la regla (en su momento justificadas por
el riesgo-beneficio al procedimiento) permitieron tener este hallazgo.

Finalmente se demostré un incremento estadisticamente significativo de
la eficacia (muestra adecuada para el analisis histoldgico) respecto a los datos
reportados por Michaca et al, y similar a la que actualmente reportan otras series
donde las BRP también son realizadas utilizando una pistola automatizada y el

ultrasonido en tiempo real de rutina. 1®



VIIl. Conclusiones

De acuerdo a nuestros resultados se demostrdé que la principal indicacién de
biopsia fue el sindrome nefrético, el hallazgo histopatolégico mas frecuente fue la
nefropatia Iupica y las principales complicaciones fueron el hematoma renal y la
hematuria macroscopica. Por otro lado se observd que el porcentaje de
complicaciones mayores no han disminuido y aunque se observa un incremento de
las complicaciones menores, estas pudieran estar asociadas con la vigilancia mas
estrecha con la que actualmente se siguen a estos pacientes.

Se lograron identificar una serie de factores de riesgo que pudieran servir para
mejorar el actual protocolo de biopsia renal que se lleva a cabo en el instituto.

Finalmente senalar que nuestros resultados permiten establecer que el uso de
la pistola automatizada y del ultrasonido en tiempo real para la toma de biopsia renal
ha permitido incrementar la seguridad y la tasa de éxito en la toma de muestra renal

adecuada para el diagndstico histoldgico.
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X. Anexos

X.1 Hoja de recoleccion de datos

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS DE BRP

DE 1998-2008

Reg Edad Sexo H [M ]
Talla Peso F. Nac
Comorbilidades
| DLP [N S|[VH|[B C|[DM|N S|HAS|N S|LES[N S[OBS|N S|
F.BRP | Sx GMN a la BRP
Sx Nefroético
TA | Sx Nefritico
Glomerulopatia crénica
UA-Hvos Hematuria-Proteinuria

IECA’s

BB CA

GMN rapida-progresiva

ARAI

Diur T:

Hematuria macros

Otras: Describir

T: Numero total de antihipertensivos al momento de la BRP, UA-Hvos- Uso de antihipertensivos.

Laboratoriales Gabinete

Hb

Plaquetas

Tp Tamano renal

TTP

Alb Ser

CrU Otros hallazgos

AlbU/PrtU

CrSer

BUN Procedimiento
Disparo | | Pases | | GM obtenidos | N [ <10 | 10-15 | 15-20 | >20

Complicaciones

Hematuria microscoépica

Hematuria s/ transfus

Infeccién grave

Muerte

Perdida del tejido renal

Perf. Intestinal

Desgarro Muscular

R. anestésico

Nefrectomia Otros
Hematuria con transfusion
Resultado |
% de fibrosis | <25% | 2550% | >50%
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