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RESUMEN ESTRUCTURADO.

“Correlacién Clinicopatolégica de las glomerulopatias primarias de los pacientes
atendidos en el Hospital General de México O.D”.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Las glomerulopatias primarias son la tercera causa de insuficiencia renal crénica a nivel
mundial y cada vez se diagnostican con mayor frecuencia. En México una gran proporcion de
pacientes se diagnostican como enfermedad renal crdnica terminal de etiologia no determinada.
Es probable gque muchos de esos casos pueden puedan ser secundarios a glomerulopatias
referidas en etapa avanzada. Poco se conoce la frecuencia y presentacion clinica de las
glomerulopatias primarias en poblacién mexicana.

HIPOTESIS:

Este tipo de estudio es de tipo descriptivo por lo que no se requiere hipotesis.

OBJETIVO:

Describir los sindromes nefrolégicos (caracteristicas clinicas) al momento de la biopsia renal en
las glomerulopatias primarias de pacientes atendidos en el Hospital General de México.
MATERIAL Y METODOS: Se realiz6 un estudio retrospectivo que incluyé los reportes de
biopsias renales revisadas en el Departamento de Anatomia Patoldgica entre enero del 2002 y
marzo de 2010. Se determind la frecuencia de cada glomerulopatia primaria y las caracteristicas
clinicas al momento de la biopsia renal. EI analisis estadistico fue realizado mediante estadistica
descriptiva.

RESULTADOS: Se revisaron los reportes de 886 biopsias renales estudiadas en el
departamento de Anatomia Patoldgica entre enero de 2002 y marzo de 2010. Fueron
consideradas para el analisis 215 biopsias de rifiones nativos, entre ellas se identificaron sélo
183 glomerulopatias primarias. Los patrones morfolégicos mas frecuentes en nuestro estudio
fueron la Glomeruloesclerosis Focal y Segmentaria (70 casos, 38.3%), seguida de la
Glomerulopatia Membranosa (45 casos, 24.6%) y la Glomerulonefritis Proliferativa Endo y
Extracapilar (22 casos, 12.0%). Menos frecuentes fueron la Glomerulonefritis Mesangial (14
casos, 7.7%), la Glomerulonefritis Membranoproliferativa (12 casos, 6.6%), la
Glomerulonefritis Proliferativa Extracapilar (7 casos, 3.8%), y la Nefropatia por IgA en 4 casos
(2.2%). Con respecto al comportamiento glomerular al momento de la biopsia renal, el
sindrome nefrotico fue observado en 181 pacientes (98.9%), el sindrome nefritico en 45
pacientes (24.6%), la hematuria microscépica en 81 pacientes (44.5%), la hipertension arterial
sistémica en 121 pacientes (66.1%), el deterioro de la funcién renal 157 pacientes (85.8%) y el
comportamiento rapidamente progresivo se presentd en 44 pacientes (24.0%). El sindrome
nefrético fue mas frecuente en la nefropatia membranosa y la elevacion de creatinina en la
glomerulonefritis proliferativa Extracapilar. La combinacion de proteinuria nefrotica, hematuria,
hipertension arterial y deterioro de la funcion renal se observé con mayor frecuencia en la
Glomeruloesclerosis focal y segmentaria.

CONCLUSIONES: La glomerulopatia primaria mas frecuente fue la Glomeruloesclerosis focal
y segmentaria. El sindrome nefrético fue mas frecuente en la nefropatia membranosa y la
combinacion de proteinuria nefrética, hematuria, hipertensién arterial y deterioro de la funcion
renal se observo con mayor frecuencia en la Glomeruloesclerosis focal y segmentaria.
PALABRAS CLAVE: Glomerulopatias Primarias.
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ANTECEDENTES

Las causas subyacentes de la mayoria de las glomerulopatias ain se conocen poco.
Ciertos agentes infecciosos, mecanismos autoinmunitarios, farmacos, enfermedades
hereditarias y agentes ambientales han sido implicados como factores etiol6gicos en
algunos casos. Sin embargo, hasta que no se conozca la etiopatogenia exacta de las
glomerulopatias, se sigue adoptando el modelo de Richard Bright, que estudia la
relacion de los signos clinicos las lesiones anatomopatoldgicas y las pruebas de
laboratorio con los sintomas de la enfermedad, y la clasificacion diagndstica continta
basandose en estos elementos mas que en la etiologia. Las revisiones clinicas han
mostrado que las glomerulopatias son una de las principales causas de insuficiencia
renal crénica. El conocimiento histopatolégico se ha ampliado con las aportaciones de
la microscopia electronica y de la Inmunofluorescencia, permitiendo que se subdividan
entidades que anteriormente se consideraban homogeéneas y se definan nuevas entidades
nosolégicas. Los estudios patogénicos y clinicos han mostrado la importancia del
mecanismo inmunolégico como causa de alteracién glomerular. Se han reconocido
diferentes mecanismos de lesion: el deposito de inmunocomplejos circulantes, la
formacion de inmunocomplejos in situ, la agresion del glomérulo por anticuerpos
especificos contra su estructura y se ha destacado la importancia de la inmunidad celular
en la lesion glomerular. Las enfermedades glomerulares pueden clasificarse en
primarias (en las que el rifion esta afectado de modo principal) y secundarias (en las que
la afeccidn renal forma parte de un trastorno sistemico). Las glomerulopatias primarias
se caracterizan afeccion exclusiva del glomeérulo, condicionando manifestaciones
clinicas extrarenales que son el resultado de alteraciones funcionales provocadas por la

lesion glomerular. No obstante, la division de las glomerulopatias en primarias y



secundarias puede resultar algo problematica debido a que su presentacion clinica e
histologica puede ser idéntica. Por ello, ante un paciente con una glomerulopatia, no
solo debe prestarse atencion a los signos y sintomas clinicos de la enfermedad renal,
sino que también hay que descartar un posible origen sistémico de la misma (1). La
histologia renal es el criterio de mayor valor para clasificar las glomerulopatias. Los
conocimientos etiologicos y patogénicos son aun parciales y no permiten definir la
mayor parte de la patogenia de la lesién glomerular. La clasificacion histologica tiene
ademas relacion con el comportamiento clinico en todas las glomerulopatias; cada
forma histologica tiene su perfil clinico y evolutivo caracteristico y el diagnostico
histologico permite definir el prondstico y el tratamiento de la glomerulopatias.

Las lesiones glomerulares determinan una serie de signos y sintomas; entre los mas
importantes se encuentra la proteinuria condicionada por alteracién de la permeabilidad
de las paredes capilares; la hematuria favorecida por rotura de las mismas; la azoemia
por alteraciones en la filtracion de desechos nitrogenados; la oliguria 0 anuria por menor
produccién de orina; el edema por alteraciones del sodio y agua; y la hipertension
causada por retencion de liquidos y alteraciones en la homeostasis renal de la presion
arterial. La naturaleza y gravedad de las manifestaciones clinicas estan relacionadas con
el tipo histolégico de lesién glomerular. (2)

Las glomerulopatias especificas tienden a determinar sindromes de disfuncion renal
particulares, aunque maltiples glomerulopatias pueden determinar el mismo sindrome.
Para diagnosticar una glomerulopatia hay que reconocer uno de estos sindromes y
realizar los estudios de laboratorio y gabinete que nos permitan descartar enfermedades
sistémicas relacionadas con afeccion glomerular. Enfermedades multisistémicas estan
asociadas con enfermedades glomerulares incluyendo diabetes mellitus, hipertensién

arterial, amiloidosis, lupus eritematosos y vasculitis. (3).



Las Glomerulonefritis son una causa importante de insuficiencia renal, ocupando el
10-15% de los casos de insuficiencia renal en fase terminal en los EE.UU, después de
la diabetes y la hipertension (4).

La estandarizacion en las Gltimas décadas, de la biopsia renal percutanea, ha permitido
establecer diversos tipos morfolégicos de lesion para las enfermedades glomerulares,
constituyendo la clasificacion histoldgica utilizada hasta el dia de hoy. No es una
clasificacion perfecta, pero permite separar en grupos homogeneos las enfermedades
glomerulares, establecer una terapia estandarizada y definir el pronostico.

La técnica de la biopsia renal percutanea (BRP) se introdujo en la clinica a principios de
los afios cincuenta y desde entonces ha representado un método de estudio insustituible
de las enfermedades renales. La biopsia renal es generalmente requerida para establecer
el tipo de enfermedad glomerular, permitiendo la eleccién de la terapéutica mas
adecuada. La BRP es una exploracion invasiva que debe indicarse de forma
individualizada, dependiendo del cuadro clinico y del balance cuidadoso entre los
riesgos y los beneficios para cada paciente. Hay situaciones en que la BRP suministra
una gran cantidad de informacién, por lo cual, el riesgo de su realizacion puede y debe
asumirse, mientras que en otras circunstancias este balance es claramente negativo y la
indicacion de la técnica es dudosamente Util e incluso peligrosa. La BRP es hoy en dia
la técnica de eleccion en la mayoria de los casos.

La informacion derivada de una biopsia renal debe identificar un diagnéstico especifico,
reflejar la extension de la actividad de la enfermedad y servir de base para decidir la
terapia especifica que de otra forma no podria hacerse. Sin embargo, los hallazgos
patoldgicos no siempre son especificos y un diagnéstico definitivo no puede hacerse en

todos los casos (5).



En manos expertas y con los nuevos métodos de localizacion renal, la BR se ha
convertido en un proceder seguro; se ha probado su valor para establecer un diagnostico
especifico en pacientes con disfuncion renal; conocer la extension del dafio renal;
seleccionar la terapia apropiada y determinar el pronostico.

La recoleccion de datos clinicos y de laboratorio al momento de la biopsia renal es una
herramienta til para estudiar las manifestaciones iniciales de las enfermedades renales.
La disponibilidad de estos datos permite la realizacion de estudios epidemioldgicos
encaminados a la prevencién y vigilancia clinica. Los registros biopsias renales
evidencian la incidencia anual de algunas Glomerulonefritis primarias en los paises
desarrollados, observandose un cambio en la incidencia en los Gltimos 20 afios. (6)

La construccién de un registro de biopsias renales en cada institucion o pais promueve
muchas ventajas, tales como el acoplamiento con otros registros, comparacion en la
frecuencia de algunas enfermedades renales, identificacion de pacientes con enfermedad
renales raras. El registro es una fuente de investigaciones epidemioldgicas y clinicas;
constituye el paso inicial para estudiar la historia natural de enfermedades glomerulares,
para otorgar seguimiento y organizar estudios clinicos prospectivos. La BRP en
combinacion con los registros de terapias de reemplazo renal, se pueden utilizar para
organizar los estudios epidemiolégicos que den informaciéon adicional sobre el
resultado a largo plazo de los pacientes con Glomerulonefritis, donde principalmente se
puedan obtener datos sobre el riesgo de progresion a enfermedad renal terminal de
cada enfermedad glomerular primaria (7).

Los registros de cada regién o pais incluyen grandes muestras de biopsias de rifiones
nativos con enfermedades renales y sindromes clinicopatoldgicos bien conocidos,
divididos en grupos por sexo, edad (nifios, adultos y adultos mayores), manifestaciones

clinicas, sindromes glomerulares (sindrome nefrético, sindrome nefritico,
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anormalidades urinarias asintomaticas, hematuria, hipertension arterial, falla renal
aguda y cronica) y categorias (como por ejemplo glomerulopatias primarias,
glomerulopatias secundarias, nefropatias tubulo-intersticiales y nefropatias vasculares),
realizandose estudios de laboratorio y reportandose la frecuencia de los hallazgos
histoldgicos de acuerdo a los sindromes, tipos de glomerulopatias, grupos de edad, sexo,
la indicacion de biopsia renal y el tiempo transcurrido entre la realizacion de la biopsia
y el desarrollo de insuficiencia renal crénica. Existen registros nacionales que comparan
frecuencia y cambios en la incidencia de patologias en diferentes cortes en el tiempo (8-
17).

El reporte epidemioldgico de enfermedades glomerulares primarias del occidente de
Francia se reportd una prevalencia de enfermedades glomerulares primarias de 6.9 en
1,000 (8.2 en 1000 en masculinos y 5.1 en 1000 en femeninos) durante un periodo de 27
afios entre edades de 10 a 85 afios. La mas comun fue la nefropatia por IgA con una
prevalencia de 2.4 en 1000 (3.6 en 1000 en masculinos y 1.3 en 1000 en femeninos). La
incidencia anual fue evaluada separadamente en dos periodos consecutivos de 10 afios y
un tercer periodo de 7 afios (1976 a 1985, 1986 a 1995 y de 1996 a 2002
respectivamente). Dentro de cada uno de estos tres periodos la incidencia anual fue de
89, 76 y 65 por millén de habitantes. Durante este periodo de 27 afios la incidencia
anual de Glomerulonefritis Membranoproliferativa y Membranosa fueron declinando y
la incidencia de Glomerulonefritis proliferativa por semilunas fue progresando
fuertemente. La Glomerulonefritis por IgA se mantuvo estable en los tres periodos: 28,
28 y 26 por millon de habitantes.

Una correlacion clinico patolégica realizada con datos del registro espafiol y publicada
en el 2004, reportd que la forma de presentacidn mas comun en las Glomerulonefritis

fue el sindrome nefrético (35%9), seguido por las anormalidades urinarias a
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sintomaticas (25.9%), falla renal aguda (12.9%), falla renal cronica (12.1%),

sindrome nefritico (4.5%), hematuria macroscopica (4.5%) e hipertension arterial
(3.0%). Un predominio masculino fue observado a cualquier edad (3:2). La enfermedad
de cambios minimos fue el resultado mas frecuente en nifios con sindrome nefrotico
(39.5%), mientras que en adultos y ancianos, la nefropatia membranosa fue la mas
prevalente (24.2% y 28.0%, respectivamente). La nefropatia por IgA fue la
Glomerulonefritis méas frecuente en pacientes con anormalidades urinarias
asintomaticas. La falla renal fue una importante causa de biopsia renal en los mayores

de 65 afios y entre estos la vasculitis el principal hallazgo histologico.

Un seguimiento a largo plazo de la incidencia de Glomerulonefritis primarias
demostrado por biopsia renal en 1,340 pacientes entre 14 a 72 afios de edad en la
Republica de Macedonia reportd la siguiente frecuencia: Glomerulonefritis
Membranosa 13,5%, Glomerulonefritis mesangial focal 13,5%, Glomerulonefritis aguda
12,3%, Glomerulonefritis por IgA 11,8%, Glomeruloesclerosis focal y segmentaria en
9,9%, enfermedad por  cambios  minimos  7,2%, Glomerulonefritis
membranoproliferativa  8,4%,  Glomerulonefritis  por semilunas 7,4% vy
Glomerulonefritis esclerosante en 6,4%, Glomerulonefritis mesangial difusa sin IgA

4,4%. (14-17).

El registro renal de Limburgo-Holanda, un estudio prospectivo regional de 25 afios de
enfermedades glomerulares primarias reportd6 a la Glomerulonefritis por IgA,
Glomerulonefritis Membranosa, Glomerulonefritis asociada a ANCA y la enfermedad
por membranas delgadas como las enfermedades glomerulares primarias mas comunes

en este orden de frecuencia (18).
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Por tanto, un correcto manejo a largo plazo de los registros de biopsias renales,

permite estudios epidemioldgicos y clinicos retrospectivos y prospectivos que
contribuyen al conocimiento de muchos aspectos de la historia natural de las
enfermedades renales a nivel mundial. Asi, los registros renales tienen tres aspectos

positivos considerados importantes: epidemiologia, educacién, y descripcién (19,20).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las glomerulopatias primarias son la tercera causa de insuficiencia renal crénica a nivel
mundial y su frecuencia se ha incrementado durante las Gltimas décadas. Representan
una causa frecuente de ingreso a hospitalizacion de nefrologia, con gran nimero de
sintomas, alta morbilidad y desarrollo de enfermedad renal cronica. En México, una
gran proporcion de pacientes se diagnostican como enfermedad renal crénica terminal
de etiologia no determinada debido a multiples factores, entre ellos la referencia tardia
del paciente a la consulta nefroldgica y la ausencia de un sistema de deteccion temprana
para la identificacion de las glomerulopatias. Es probable que muchos de los casos
catalogados como de etologia no determinada correspondan a casos de glomerulopatias
primarias cronicas referidas de manera muy tardia. En poblacion mexicana son pocos
los datos con los que se cuentan. En este contexto, nos planteamos la siguiente

pregunta:

¢ Cuales son las caracteristicas clinicas y los hallazgos histopatologicos mas frecuentes
en cada glomerulopatia primaria al momento de la biopsia renal en pacientes atendidos

en el Hospital General de México?
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JUSTIFICACION

La finalidad de este estudio es describir las caracteristicas clinicas de presentacion de
las glomerulopatias primarias por medio de sindromes nefrologicos, ya que hasta el
momento no Sse cuenta con un registro actualizado en nuestra institucion. Se espera
ademas motivar la realizacion de un registro anual de glomerulopatias en el Hospital
General de México. Con esto se pretende conocer la frecuencia de las enfermedades
glomerulares y su evolucion en el tiempo, considerando que nuestra institucion es uno
de los mayores centros de concentracion de pacientes con cuadro de Glomerulonefritis
en México.

Hasta el momento no contamos con un registro nacional de glomerulopatias primarias
que sustenten su frecuencia y formas de presentacién clinica de cada una de ellas. La
construccién de un registro de glomerulopatias en cada institucion o pais promueve
muchas ventajas tales como el acoplamiento con otros registros, la comparacion en la
frecuencia de algunas enfermedades renales, el establecimiento de politicas de
identificacion y el envio temprano al nefrélogo. Asi, el registro es una fuente de
investigaciones epidemioldgicas y clinicas, constituyendo el paso inicial para estudiar la
historia natural de enfermedades glomerulares, su seguimiento y organizar estudios

clinicos prospectivos en pacientes del Hospital General de México.
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HIPOTESIS

Este tipo de estudio es de tipo descriptivo por lo que no se requiere hipotesis.

OBJETIVOS

Objetivo General

Describir los sindromes nefroldgicos (caracteristicas clinicas) mas frecuentes en cada
una de las glomerulopatias primarias determinadas a través de los hallazgos
histopatoldgicos (patrones morfologicos) en los pacientes atendidos en el Hospital

General de México a los que se les haya realizado biopsia renal.

Objetivos Especificos
1. ldentificar la frecuencia de las principales glomerulopatias primarias

corroboradas por biopsia renal en el Hospital General de México.

2. Determinar cuales son las caracteristicas clinicas mas frecuentes (sindromes
nefroldgicos) al momento de la biopsia renal en pacientes con Glomerulopatias

primarias.

3. Determinar las caracteristicas histopatologicas (patrones morfoldgicos) de las

Glomerulopatias primarias en el Hospital General de México con biopsia renal.
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METODOLOGIA.

TIPO Y DISENO DEL ESTUDIO

Se realizé un estudio retrospectivo, descriptivo y transversal.

Se incluyeron todos los reportes de biopsias renales revisadas en el Departamento de
Patologia del Hospital General de México durante el periodo comprendido entre enero
del 2002 y marzo del 2010. Se emple6 muestreo no probabilistico con inclusion de
casos consecutivos. La informacion clinica se obtuvo mediante la revision cuidadosa de
los reportes de patologia y los expedientes clinicos del hospital General de México. Los
datos fueron incluidos en una base de datos disefiada para los objetivos del presente

estudio.

CRITERIOS DE INCLUSION
Todos los reportes de biopsia renal con enfermedad glomerular en los afios

comprendidos del 2002-2010.

CRITERIOS DE ELIMINACION

Reportes sin datos clinicos y reportes de biopsias renales incompletos.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Pacientes con datos incompletos en su expediente clinico.

Reporte de biopsia renal no concluyente o con informacién incompleta.
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DEFINICION Y OPERACION DE LAS VARIABLES

1. Edad
Definicion conceptual: Tiempo transcurrido a partir del nacimiento de un individuo
Definicion operacional: Afos
Clasificacion de la variable: Universal
Escala de medicion: Numérica
Indicador o indice: Afios

2. Género
Definicion conceptual: Conjunto de seres que tiene uno o varios caracteres comunes
Definicion operacional: Masculino o femenino
Clasificacion de la variable: Universal
Escala de medicion: Categoria nominal
Indicador o indice: masculino o femenino

3. Sindrome nefrotico
Definicion conceptual: Trastorno que se caracteriza por edema masivo, proteinuria >
3.5 gr, hipoalbuminemia y susceptibilidad peculiar a las infecciones intercurrentes
Definicién operacional: Con sindrome nefrético y sin sindrome nefrético
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categdrica
Indicador o indice: Si o no

4. Sindrome nefritico
Definicion conceptual: Trastorno que se caracteriza por edema, hipertension arterial,
hematuria, oliguria, disminucion de la tasa de filtracion glomerular y proteinuria
subnefrética <3.0 gr en 24 hrs.
Definicién operacional: Con sindrome nefritico y sin sindrome nefritico
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categérica
Indicador o indice: Si o no

5. Sindromes combinados
Definicion conceptual: Signos y sintomas coincidentes con Sindrome nefrético
Nefritico
Definicion operacional: Con o sin signos y sintomas coincidentes con sindrome
Nefrotico y Nefritico.
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si o no
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6. Hematuria
Definicion conceptual: Presencia de mas de tres hematies por campo de gran aumento
en el sedimento de orina centrifugado, asintomatica y sin otras manifestaciones
Sindrématicas.
Definicion operacional: Con o sin hematuria
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si o no

7. Proteinuria aislada o no nefrotica
Definicion conceptual: Excrecidn de proteinas séricas en orina de 24 horas por arriba
de 1 gr y menor de 3.5 gr, sin hematuria y funcion renal normal
Definicién operacional: Con o sin proteinuria aislada o no nefrotica
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categérica
Indicador o indice: Si o no

8. Deterioro de la funcién renal
Definicidn conceptual: Trastorno caracterizado por niveles de creatinina sérica
persistentemente arriba de 1.5 mg/dl.
Definicion operacional: Niveles de creatinina sérica mayores de 1.5 mg/dI
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si o no

9 Hipertension arterial sistémica
Definicién conceptual: Presion arterial alta persistente mayor de 140/90 mmHg
Definicion operacional: Presion arterial igual o mayor de 140/90 mmHg
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Con o sin hipertension arterial

10. Comportamiento rapidamente progresivo
Definicion conceptual: Presentacion aguda de pérdida de la funcion renal del 50% o
mas en semanas 0 meses con manifestaciones de nefritis como azoemia, oliguria,
edema, hipertension, proteinuria y hematuria con un sedimento urinario activo
Definicion operacional: Elevacion aguda de los valores de azoados, caida de la tasa
de filtracion glomerular, acompafiados de uremia, oliguria, edema, hipertension
arterial, proteinuria y alteraciones del examen general de orina
Clasificacion de la variable: Nominal dependiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Con o sin comportamiento rapidamente progresivo.
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11. Frecuencia de cada glomerulopatia
Definicion conceptual: Ndmero de casos de una enfermedad en una poblacién y en
un momento dado
Definicion operacional: Numero de casos de pacientes con cada tipo especifico de
Glomerulopatias Primarias / Numero de pacientes con cada glomerulopatia primaria
Clasificacion de la variable: Dependiente discreta
Escala de medicion: Porcentajes
Indicador o indice: Nimero de casos y porcentajes

12. Glomerulonefritis de cambios minimos
Definicion conceptual: Clinicamente caracterizada por sindrome nefrético y
patoldgicamente por minimos o nulas alteraciones glomerulares por
microscopia de luz
Definicion operacional: Visualizacion de glomérulos con alteraciones histolégicas
minimas. Leve aumento de la celularidad de la matriz mesangial o prominencia de los
podocitos.
Clasificacion de la variable: Categorica nominal independiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si o no.

13. Glomeruloesclerosis focal y segmentaria
Definicion conceptual: Sindrome clinico patoldgico caracterizado por proteinuria o
sindrome nefrdtico y hallazgos en la biopsia de esclerosis glomerular en ausencia de
cualquier causa secundaria conocida
Definicion operacional: Patrén de dafio glomerular caracterizado por obliteracion
segmentaria del penacho glomerular por esclerosis y/o hialinosis
Clasificacion de la variable: Categorica nominal independiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si 0 no

14. Glomerulonefritis membranosa
Definicion conceptual: Glomérulopatia caracterizada por hallazgos de proteinuria
asociada con un espectro de alteraciones de la pared capilar glomerular resultante de
la formacidn de depositos inmunes subepiteliales
Definicion operacional: Engrosamiento de la pared capilar glomerular por
microscopia de luz. El rango de tamafio de los glomérulos varia desde normal a
grandes y suelen aparecer como normocelulares
Clasificacion de la variable: Categdrica nominal independiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si o no.

15. Glomerulonefritis mesangial
Definicion conceptual: Incremento en la celularidad mesangial
Definicion operacional: Presencia de mas de 3 células mesangiales por I6bulo
Clasificacion de la variable: Categérica nominal independiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si o no
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16. Glomerulonefritis membranoproliferativa
Definicion conceptual: Glomerulonefritis caracterizada por proteinuria y hematuria
de forma variable y en las formas graves cursa con deterioro de la funcion renal e
hipertension arterial
Definicion operacional: Se caracteriza por duplicacion de la membrana basal,
hipercelularidad mesangial, acentuacion del patrén lobar y consumo de complemento
Clasificacion de la variable: Categorica nominal independiente
Escala de medicion: Categorica
Indicador o indice: Si 0 no

17. Glomerulonefritis rapidamente progresiva

Definicion conceptual: Sindrome clinico caracterizado por el rapido deterioro de la
funcion renal a menudo acompafiado de oliguria y anuria y con rasgos de
Glomerulonefritis como eritrocituria dismorfica, cilindros eritrocitarios y proteinuria
glomerular.

Definicion operacional: Glomerulonefritis con Semilunas, disrupcién de los capilares
glomerulares, proliferacion de células epiteliales, con ruptura focal de las paredes de los
capilares glomerulares que puede observarse con la microscopia de luz y electronica.
Clasificacion de la variable: Categoérica nominal independiente

Escala de medicion: Categorica

Indicador o indice: Si 0 no.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se realizd un estudio retrospectivo en los expedientes clinicos y los registros del
Departamento de Anatomia Patoldgica (diagnostico histopatoldgico) identificando a los
pacientes a los que se les realiz6 biopsia renal entre enero de 2002 y marzo de 2010.

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se presentaron como frecuencias simples y proporciones para variables
categdricas y como media + desviacion estandar para variables escalares. Se utilizo
gréficas de barras para representar la frecuencia de cada glomerulopatia primaria y su
forma de presentacion clinica.

El anélisis estadistico se realizd mediante el programa estadistico SPSS Version 15.0.
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RECURSOS PARA EL ESTUDIO
Recursos Humanos

Médico Residente del Servicio de Nefrologia.
Médico Adscrito a Anatomia Patoldgica
Médico Adscrito a Nefrologia

Recursos Materiales

Hojas blancas.

Plumas.

Impresora

Toner.
Computadora.

Recursos Fisicos

Archivo de Anatomia Patolégica del Hospital General de México O.D.
Area de Archivo Clinico del Hospital General de México O.D.

Recursos Financieros
No requiere de partidas especiales para el desarrollo del estudio.

ASPECTOS ETICOS

El estudio fue realizado bajo revision de expedientes clinicos, por lo que no requiri6 de
la participacion de pacientes y ni de la firma de consentimiento informado. Este

proyecto fue realizado respetando los acuerdos de Helsinki de 1975.
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MATERIAL Y METODOS

Se revisaron los reportes de biopsias renales realizadas durante el periodo de tiempo
comprendido entre de 2002 y marzo de 2010. Se identificaron los reportes con
diagnostico de glomerulopatias primarias. Se registraron los hallazgos reportados en la
microscopia de luz, Inmunofluorescencia y microscopia electronica. Posteriormente se
revisaron los expedientes clinicos y se recabaron las caracteristicas demograficas y
clinicas al momento de la realizacién de la biopsia renal, estas fueron registradas para
determinar su frecuencia en cada tipo de glomerulopatia primaria. Se revisaron las
siguientes variables demograficas: edad y género; variables clinicas: comorbilidad
(diabetes mellitus, hipertension arterial sistémica, dislipidemias, obesidad, lupus
eritematoso sistémico, trasplante renal), cuadro clinico (edema, oliguria, hematuria,
hipertension arterial), comportamiento glomerular (sindrome nefrético, sindrome
nefritico, proteinuria no nefrética, hematuria, deterioro de la funcion renal,
comportamiento rapidamente progresivo, tiempo transcurrido entre el inicio de los
sintomas y la toma de la biopsia renal), y variables de laboratorio al momento de la
biopsia (creatinina, urea, albumina sérica, colesterol total, triglicéridos, depuracién de
creatinina y albuminuria en orina de 24 horas). Se determind la frecuencia de cada

glomerulopatia primaria y sus caracteristicas clinicas al momento de la biopsia renal.
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RESULTADOS

Se revisaron los reportes de 886 biopsias renales estudiadas en el departamento de
Anatomia Patologica entre enero de 2002 y marzo de 2010. Fueron descartadas 670
biopsias renales, entre ellas, 215 debido a diagndstico de carcinoma renal de células
claras o pielonefritis cronicas; 271 debido a que se reportaban solo las caracteristicas
morfologicas macroscopicas de nefrectomias totales o angiomiolipomas renales; y 184
biopsias debido a que no contaban con tejido renal suficiente para el diagnostico. Se
consideraron para el analisis 215 reportes de biopsia de rifiones nativos, ninguna
biopsia fue proveniente de injertos renales. Entre ellas, se identificaron sélo 183
glomerulopatias primarias. ElI nimero de biopsias renales con diagndstico de
glomerulopatias primarias se ha incrementado progresivamente del 2002 al 2010 como
se puede observar en la figura 1, alcanzando un maximo en el afio 2009 (32 casos
[17.5%]). No obstante, sdlo se incluyeron las biopsias realizadas durante los primeros
tres meses del 2010 (tabla 1). La mayor proporcién de biopsias renales fueron realizadas
en el Departamento de Nefrologia (134 biopsias [73.2%]), seguido por los servicios de
Reumatologia (20 biopsias [10.9%]) y Medicina Interna (25 biopsias [13.9%]) como se
observa en la tabla 2. El diagnéstico de envié mas frecuente fue el sindrome nefrético
(176 casos, 96.2%), seguido de la hematuria (6 casos, 3.3%) [Tabla 3].

Se observaron glomerulopatias primarias en todos los grupos de edad, ocupando la
mayor proporcion (163 casos, 90.6%) los grupos entre 10 y 50 afios, la edad media al
momento de la biopsia fue de 31.18+12.10 afios (figura 2). Se observd un predominio
del género femenino (108 casos, 59.0%) sobre el género masculino (75 casos, 41.0%).
Entre los antecedentes previos al inicio de la glomerulopatia, se encontraron 2 pacientes

con diagndstico previo de diabetes mellitus (1.1%), ocho pacientes con hipertensién
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arterial sistétmica (4.4%) y dos pacientes con dislipidemia (1.1%) como se observa en

la tabla 4.

Los patrones morfologicos mas frecuentes en nuestro estudio fueron la
Glomeruloesclerosis Focal y Segmentaria (70 casos, 38.3%), seguida de la
Glomerulopatia Membranosa (45 casos, 24.6%) y la Glomerulonefritis Proliferativa
Endo y Extracapilar (22 casos, 12.0%). Menos frecuentes fueron la Glomerulonefritis
Mesangial (14 casos, 7.7%), la Glomerulonefritis Membranoproliferativa (12 casos,
6.6%), la Glomerulonefritis Proliferativa Extracapilar (7 casos, 3.8%), y la Nefropatia
por IgA en 4 casos (2.2%). El resto de las glomerulopatias pueden observarse en la tabla
5y figura 3.

Con respecto al comportamiento glomerular al momento de la biopsia renal, el sindrome
nefrotico fue observado en 181 pacientes (98.9%), el sindrome nefritico en 45 pacientes
(24.6%), la hematuria microscépica en 81 pacientes (44.5%), la hipertension arterial
sistémica en 121 pacientes (66.1%), el deterioro de la funcién renal 157 pacientes
(85.8%) y el comportamiento rapidamente progresivo se presentd en 44 pacientes
(24.0%) como se puede observar en la tabla 6.

La Glomeruloesclerosis Focal y Segmentaria fue la que con mayor frecuencia presentd
la combinacion de hematuria, proteinuria nefrdtica, hipertension arterial y/o deterioro de
la funcion renal. EI comportamiento glomerular en el resto de las glomerulopatias se
observa en la tabla 7.

En cuanto al comportamiento bioguimico, los niveles de creatinina sérica al momento
de la biopsia fueron de 2.14 + 1.54mg/dL, urea sérica 68.04+42.38mg/dL, albumina
sérica 1.79 + 0.76 g/dL, colesterol total 442.09 + 153.73 mg/dL, triglicéridos 458.70 +
223.21 mg/dL, depuracién de creatinina 47.76+19.85mL/min, proteinuria de 5.46 + 2.91

0/24 horas (tabla 8).
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La media en tiempo entre el inicio de los sintomas y la toma de biopsia renal fue de
5.40£7.91 meses. La oliguria fue el sintoma mas frecuente, se presentd en 95.6% de los
pacientes (174 casos). El edema solo se presentd en el 22.0% de los pacientes (40
casos). Solo 7 pacientes fueron rebiopsiados representando el 3.8% del total. El estudio
de Inmunofluorescencia fue realizado Unicamente en 79 biopsias (43.2%) debido a
muestra insuficiente o falta de reactivo.

Del total de los 215 pacientes con biopsias de rifiones nativos, 15 pacientes presentaron
complicaciones secundarias al procedimiento como hematuria macroscopica posterior a
la biopsia; se documentaron hematomas por Ultrasonografia en las 24 hrs siguientes al
procedimiento y en dos casos fue necesario el tratamiento quirdrgico a base de

reparacion de lesion de arteria renal y polo renal, respectivamente.
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DISCUSION

El sindrome nefrotico es una de las principales indicaciones para la realizacion de la
biopsia renal en todos los grupos de edad. En nuestro estudio, el 92.6% de los pacientes
con algun tipo de glomerulopatia primaria presentaban sindrome nefrético al momento
de la biopsia, y el 85.8% ya tenian deterioro de la funcién renal. Nuestros resultados
contrastan con lo reportado en otros paises como Italia, donde las alteraciones urinarias
asintomaticas son la indicacion mas frecuente para la toma de biopsia renal (21). La
causa probablemente se relaciona por un lado con la existencia de un sistema de
deteccidn temprana de glomerulopatias en los paises desarrollados, y por otro lado con
la referencia tardia de los pacientes biopsiados en nuestro hospital ya que estos
pacientes tardan aproximadamente mas de 5 meses de tiempo entre el inicio de los
sintomas y la toma de la biopsia renal.

La epidemiologia para las Glomerulonefritis tiene diversas connotaciones geograficas y
en este sentido, los datos del registro nacional permiten determinar la incidencia de las
diferentes glomerulopatias para realizar comparaciones con otros registros (20). Existen
registros nacionales en Espafia, Italia, Dinamarca, Francia, China, Estados Unidos entre
muchos otros paises (22,26,27). En México, desafortunadamente aln no existe un
registro nacional, por lo que el desarrollo de otros proyectos de investigacion que estén
encaminados a determinar la frecuencia y forma de presentacion de las diferentes
glomerulopatias en cada centro hospitalario, pueden contribuir para la formacién de un
registro nacional.

La Glomeruloesclerosis focal y segmentaria es la glomerulopatia primaria mas
frecuente (24). Nuestros hallazgos sugieren que es la glomerulopatia primaria mas
frecuente en México. Estos resultados son consistentes con lo observado en el registro

Americano, por lo que es probable que la Glomeruloesclerosis focal y segmentaria sea
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la glomerulopatia primaria mas frecuente en Norteamérica. No obstante, estos datos
difieren de los reportes espafiol e italiano, donde predomina la Nefropatia por IgA (14,
18).

El sindrome nefrotico es mas frecuente en la nefropatia membranosa y la enfermedad de
cambios minimos. Nuestros datos son similares a los reportados por la serie espafola
(14). El sindrome nefritico es mas frecuente en la glomerulonefritis proliferativa
Endocapilar. Este hallazgo no difiere de lo informado por otras series. La elevacion de
creatinina fue mas frecuente en la glomerulonefritis proliferativa Extracapilar, datos
similares se reportan en el estudio italiano (18). Su presencia sugiere que el diagnostico
se esta realizando de forma tardia. Probablemente se relaciona con la ausencia de un
programa de deteccion temprana (25).

Es necesaria la participacion de otros centros para el desarrollo de un registro nacional
que permita la obtencién de informacién epidemioldgica que se requiere para la
elaboracion de politicas encaminadas a desarrollar sistemas de deteccion temprana de
glomerulopatias y atencion oportuna de las enfermedades renales.

Nuestro estudio tiene como limitaciones el nimero reducido de biopsias.

Es necesario incrementar el niumero de biopsias renales para corroborar nuestros

resultados.
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CONCLUSIONES

La glomerulopatia primaria méas frecuente fue la Glomeruloesclerosis focal y segmentaria. El
sindrome nefrético fue méas frecuente en la nefropatia membranosa y la combinacion de
proteinuria nefrotica, hematuria, hipertension arterial y deterioro de la funcién renal se observo

con mayor frecuencia en la Glomeruloesclerosis focal y segmentaria.
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ANEXQOS

Anexo |. Instrumento de recoleccion de datos: Cuestionario sobre Caracteristicas
Clinicas de las Glomerulopatias Primarias de Pacientes Atendidos en el Hospital
General de México, O.D., del periodo 1995-2008

Nombre:

Edad: Género: Masculino () Femenino ()
Padecimientos previos: DM () HAS () Dislipidemias () Sobrepeso ()
LES( ) Trasplante ( )

Fecha de inicio de los sintomas:

Signos y sintomas al momento de la presentacion:

Edema: () Oliguria( ) Hematuria ( ) Proteinuria Nefrotica ()

Proteinuria no Nefrotica () Hipertension Arterial () Deterioro de la funcion
renal () Disminucion del FG () Comportamiento rapidamente progresivo ()

Tiempo trascurrido entre el inicio de los sintomas y la toma de la biopsia renal:

Resultados de Laboratorio

Basal

Resultado de Biopsia

Diagnostico Histoldgico Microscopia de Luz Inmunofluorescencia

Enf de cambios Minimos

Glomerulonefritis Fy S

Glomerulonefritis
Membranosa

Glomerulonefritis
Mesangial

Glomerulonefritis
Membranoproliferativa

Glomerulonefritis por
Semilunas

Creat | Urea] BUN | Alb | Chol Tot | Trigl | DepCr | ProtU|] Hematuria
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Figura 1. Biopsias renales con diagndstico de glomerulopatias primarias por afio en el Hospital General de
Meéxico entre 2002 y 2010



Afo de realizacion de la biopsia .

renal Frecuencia %

2002 9 4.9
2003 5 2.7
2004 20 10.9
2005 29 15.8
2006 19 104
2007 27 14.8
2008 17 9.3
2009 32 17.5
2010 25 13.7
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Tabla 1. Biopsias renales con diagnéstico de glomerulopatias primarias por afio en el Hospital General de
Meéxico entre 2002 y 2010

Departamento clinico Frecuencia %
Nefrologia 134 73.2
Medicina Interna 20 10.9
Reumatologia 25 13.7
Pediatria 1 0.5
Endocrinologia 3 1.6

Tabla 2. Biopsias renales con diagndstico de glomerulopatias primarias por departamento clinico en el
Hospital General de México entre 2002 y 2010
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Diagnéstico de envio Frecuencia %
6 3.3
Hematuria
176 96.2
Sindrome nefrético
1 0.5

Glomeruloesclerosis Focal y Segmentaria

Tabla 3. Diagndsticos de envio mas frecuentes en biopsias renales con diagnoéstico de glomerulopatias
primarias en el Hospital General de México entre 2002 y 2010
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Figura 2. Biopsias renales con diagndstico de glomerulopatias primarias por grupo de edad en el Hospital
General de México entre 2002 y 2010
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Enfermedades previas Frecuencia %
2 1.1%
Diabetes Mellitus.
8 4.4%
Hipertension Arterial Sistémica.
2 1.1%

Dislipidemia.

Tabla 4. Enfermedades previas en pacientes con glomerulopatias primarias del Hospital General de México

entre 2002 y 2010.



Patrones morfoldgicos Frecuencia %

Glomeruloesclerosis Focal y Segmentaria 70 38.3%
GM Membranosa 45 24.6%

GMN Proliferativa Endo y Extracapilar 22 12.0%
GMN Mesangial 14 7.7%

GMN Membranoproliferativa 12 6.6%

GMN Proliferativa Extracapilar 7 3.8%
Nefropatia por IgA 4 2.2%
Enfermedad de Cambios Minimos 4 2.2%
Amiloidosis 2 1.1%

GMN Proliferativa Endocapilar 1 0.5%
Enfermedad de Membranas Basales Delgadas 1 0.5%
Sindrome de Alport 1 0.5%

General de México entre 2002 y 2010

Tabla 5. Patrones morfoldgicos mas frecuentes en pacientes con glomerulopatias primarias del Hospital
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Figura 3. Patrones morfol6gicos més frecuentes en pacientes con glomerulopatias primarias del Hospital
General de México entre 2002 y 2010
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Glomerulopatia Primaria Hematuria Proteinuria Proteinuria Hipertension Deterioro Comportamiento
Nefrotica No Nefrética Arterial de Funcion Rapidamente
Sistémica Renal Progresivo

GME Focal y Segmentaria 30 (43.5) 64 (91.4) 6 (8.6) 62 (88.6) 62 (88.6) 14 (20)

GMN Membranosa 10 (22.2) 42 (93.3) 3(6.7) 20 (44.4) 39 (86.7) 14 (31.1)

GMN Proliferativa Endo y 18 (81.8) 19 (86.4) 2(9.1) 16 (72.7) 18 (81.8) 7(31.8)
Extracapilar

GMN Mesangial 6 (42.9) 11 (78.6) 4(28.6) 6 (42.9) 11 (78.6) 2(14.3)

GMN Membranoproliferativa 5(41.7) 11 (91.7) 1(8.3) 7 (58.3) 9 (75.0) 1(8.3)

GMN Proliferativa Extracapilar 5(71.4) 6 (85.7) 1(14.3) 5(71.4) 6 (85.7) 3(42.9)

Enfermedad de Cambios Minimos 4 (100) 4 (100) 0(0) 0(0) 4 (100) 1(25)

Nefropatia por IgA 2 (50) 4 (100) 0(0) 3(75) 4 (100) 0 (0)

Amiloidosis 0(0) 2 (100) 0(0) 2 (100) 2 (100) 1 (50)

GMN Proliferativa Endocapilar 0 (0) 0 (0) 1 (100) 0(0) 1 (100) 1 (100)

Sindrome de Alport 1 (100) 0(0) 1 (100) 0(0) 0 (0) 0(0)

Enfermedad de Membranas Basales 0 (0) 1 (100) 0(0) 0(0) 1 (100) 0(0)

Delgadas

Tabla 7. Comportamiento glomerular al momento de la biopsia renal en pacientes con glomerulopatias

primarias del Hospital General de México entre 2002 y 2010

Frecuencia %

Hematuria 81 44.5

Proteinuria Nefrotica 164 89.6

Proteinuria No Nefrética 19 10.4

Hipertension Arterial Sistémica 121 66.1

Deterioro de la Funcion Renal 157 85.8

Comportamiento Rapidamente 44 24.0
Progresivo

Tabla 6. Comportamiento glomerular mas frecuente en pacientes con glomerulopatias primarias del Hospital
General de México entre 2002 y 2010



Media Desviacion tipica
Creatinina sérica 2.14 1.54
Urea sérica 68.04 42.38
Depuracion de Creatinina 47.76 19.85
Proteinuria en Orina de 24 horas 5.46 2.91
Albumina Sérica 1.79 0.76
Colesterol Total 442.09 153.73
Triglicéridos 458.70 223.21
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Tabla 8. Alteraciones bioquimicas al momento de la biopsia renal en pacientes con glomerulopatias primarias

del Hospital General de México entre 2002 y 2010
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