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RESUMEN

Introduccién: La enfermedad renal es muy fre-
cuente en los adultos mayores. Esta poblacién estd
creciendo rdpidamente y en las ltimas décadas
ha aumentado el nimero de biopsias renales efec-
tuadas a pacientes de edad avanzada. Objetivo:
El objetivo de este estudio fue examinar la fre-
cuencia y la correlacién clinico-patoldgica de las
enfermedades renales en pacientes adultos mayo-
res en los que se realizé una biopsia renal. Mate-
rial y métodos: Se analizaron retrospectivamente
las formas de presentacién clinica de la enferme-
dad renal y los hallazgos histolégicos predomi-
nantes en pacientes mayores de 65 afios sometidos
a biopsia renal (n 109) durante un periodo de 12
anos. Resultados: De un total de 871 biopsias
renales efectuadas en este periodo, 109 (12,5%)
correspondieron a pacientes mayores de 65 anos.
Las indicaciones mds frecuentes de la biopsia renal
fueron el sindrome nefrético (37,6%) y la insufi-
ciencia renal (34,9%). La hematuria microscépica
estuvo presente en el 59,6% y la hipertensién ar-
terial en el 62,4% de los pacientes. La glomerulo-
patia membranosa fue el diagndstico histolégico
mds comdn (21,1%), seguido de la glomerulopatia
extracapilar (20,2%). Cuando se correlacionaron
los sindromes clinicos con los hallazgos histolégi-
cos, se encontrd que el sindrome nefrético fue la
manifestacion principal en la nefropatia membra-
nosa (78,3%), en la esclerosis focal y segmentaria
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(55,6%) y en la nefropatia por diabetes (66,7%).
La insuficiencia renal estuvo presente en el 90%
de la glomerulopatia extracapilar (95,5% pauciin-
mune tipo 3). La hematuria microscépica fue
la principal manifestacién en la glomerulopatia
mesangial (83,3%). Conclusiones: El sindrome
nefrético y la insuficiencia renal (principalmente
la insuficiencia renal ripidamente progresiva) fue-
ron las principales indicaciones de la biopsia renal
en este grupo de pacientes, en estrecha relacién
con los hallazgos histolégicos. La glomerulopatia
membranosa y la extracapilar pauiciinmune re-
sultaron ser las mds frecuentes. La biopsia renal
proporciona informacién ttil para el diagndstico,
prondstico y tratamiento de las enfermedades re-
nales en la poblacién de edad avanzada.

PALABRAS CLAVE: adulto mayor; biopsia re-
nal; enfermedad renal; manifestaciones clinicas;
patologia

ABSTRACT

Introduction: Kidney disease is very common
among the elderly. Over the last decades, the
number of renal biopsies performed on these pa-
tients has increased. Objective: This study was
carried out to examine the frequency and the cli-
nical-pathological correlation of kidney disease in
elderly patients who have had a renal biopsy done.
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Methods: The clinical presentation of kidney di-
sease and the main histological findings were re-
trospectively analyzed in patients over 65 who had
undergone renal biopsy (n=109) for a period of 12
years. Results: The total number of renal biop-
sies performed during this period was 871, out of
which 109 (12.5%) corresponded to patients over
65. The main indications for renal biopsies were
nephrotic syndrome (37.6%) and kidney failure
(34.9%). Microscopic hematuria was found in
59.6% of the patients and high blood pressure in
62.4% of them. The most frequent histological
diagnosis was membranous glomerulonephritis
(21.1%), followed by extracapillary glomerulo-
nephritis (20.2%). When clinical syndromes and
histological findings were compared, the nephro-
tic syndrome was found to be the main feature
of membranous nephropathy (78.3%), of focal
segmental glomerulosclerosis (55.6%) and of dia-
betic nephropathy (66.7%). Kidney failure was
present in 90% of the cases of extracapillary glo-
merulonephritis (95.5% pauciimmune or type 3).
Microscopic hematuria was the main sign of me-
sangial prolifeative glomerulonephritis (83.3%).
Conclusions: Nephrotic syndrome and kidney
failure (especially rapidly progressive renal failure)
were the main renal biopsy results in this group
of patients, bearing close relation to histological
findings. The most common types of glomerulo-
nephritis were membranous GN and pauciimmu-
ne extracapillary GN. Renal biopsy provides use-
ful information for the diagnosis, prognosis and
treatment of kidney disease in the elderly.

KEYWORDS: elderly; renal biopsy; kidney di-

sease; clinical manifestations; pathology

INTRODUCCION

En la practica clinica el compromiso renal es
frecuente en los adultos mayores. El aumento en
la expectativa de vida ha llevado a que requieran
diagndstico y tratamiento una mayor cantidad de
afecciones renales en los pacientes de la tercera
edad. A medida que este grupo etario es mejor
evaluado, aumenta la proporcién de patologias
glomerulares tratables y potencialmente reversi-
bles. Como se reporta en la bibliografia mundial
y observamos en nuestra experiencia, la puncién
biopsia renal percutinea (BR) en el adulto mayor,
presenta bajas tasas de complicaciones en forma
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similar a los adultos de menor edad. Basindonos
en estas consideraciones, decidimos realizar un
estudio con el objetivo de analizar en este grupo
de pacientes, las formas de presentacién clinica
de aquellas enfermedades renales que requirieron
BR y los hallazgos histopatolégicos predominan-
tes. Describimos por tltimo en cada una de las
nefropatias encontradas las formas de presenta-
cién clinica mds frecuentes.

MATERIAL Y METODOS

Se revisaron retrospectivamente las historias
clinicas de todos los pacientes de 65 afnos o mis,
a quienes que se les realizé6 una biopsia renal
(BR) en la Divisién de Nefrologia del Hospital
de Clinicas “José de San Martin”, en el periodo
comprendido entre los afios 2003 y 2014. Los
datos registrados incluyeron edad, sexo, presen-
tacién clinica e indicacién del procedimiento;
asi como presencia/ausencia de hipertensién ar-
terial, hematuria, valores de proteinuria, creati-
ninemia y estimacién de la tasa de filtrado glo-
merular por CKD-EPI y MDRD al momento
de la BR. Todas las BR fueron realizadas por
puncién percutdnea guiada por ecografia y las
muestras obtenidas fueron estudiadas con mi-
croscopia 6ptica (MO) e inmunofluorescencia
(IF). Las muestras de biopsia para MO se colo-
rearon con hematoxilina-eosina, dcido periédico
de Schiff (PAS), metenamina plata y tricrémico
de Masson. La IF se efectud con anticuerpos anti
IgG, IgA, IgM, C3, Clq, fibrinégeno, kappa y
lambda. La microscopia electrénica no fue reali-
zada en forma rutinaria. Andlisis estadistico: las
variables continuas fueron expresadas en medias
y desviaciones estdndar, las categéricas en fre-
cuencias y porcentajes.

RESULTADOS

Del total de las BR realizadas durante el pe-
riodo estudiado (n:871), el 12.5% (109) corres-
pondieron al grupo etario seleccionado. El 51,4%
(n:56) eran hombres y el 48,6% (n:53) mujeres.
La edad promedio de los pacientes al momento
de la BR fue de 71.3 £ 5.1 afos. La hipertensién
arterial estaba presente en el 62.4% de ellos y la
hematuria glomerular en un 59,6%. La media
de creatinina fue 2.5+2.1 mg/dL, el filtrado glo-
merular estimado 39,3+26.8 ml/min/1.73 m*y
la proteinuria 5.3+7.2 g/dia (Tabla 1).
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Tabla 1. Hallazgos histopatolégicos, distribucién por sexo y edad, y principales indicadores renales

Crea- He-
HISTOPATOLOGIA RENAL N % Sexo Edad tinina FGe Prot. mat. | HTA
M/H afnos mg/dL ml/min. g/d. % %

GP. Membranosa 23 21,1 15/18 | 71.1£5.0 | 1.3+0.6 | 56.9+23.4 | 8.4+11.8 | 39.1 56.5
GP. Extracapilar 22 20,2 12/10 | 72.3+4.9 | 4.2+2.8 | 18.6£16.6 | 1.5:1.8 | 90.9 | 50.1
EFyS 18 16,5 6/12 | 71.9+6.5 | 1.8+0.9 | 43.9+21.7 | 5.7+5.4 | 50.0 | 66.7
Patrén Membranoproliferativo 9 8,3 4/5 71,2+4.7 | 2.1x09 | 31,4+20,6 | 5.8+4,8 | 100.0 | 77,8
GP. Mesangial 6 5,5 3/3 73.8+5.7 | 2.1+1.4 | 47.0+36.9 | 1.6x1.3 | 83.3 | 50.0
Nefropatia por diabetes 6 5,5 1/5 | 71.3+4.2 | 2.8£1.9 | 36.9:30.9 | 6.4:3.6 | 16.7 | 33.3
Nefroangioesclerosis hipertensiva 5 4,6 0/5 69.0+2.0 | 2.8+1.7 | 29.8+14.8 | 3.3t1.9 | 20.0 | 60.0
Amiloidosis 5 4,6 4/1 71.2+7.0 | 0.9+0.2 | 70.8+16.7 | 6.7£2.1 | 20.0 | 40.0
Nefritis lapica 4 3,7 2/2 68.3£3.6 | 2.6+3.3 | 52.0+31.2 | 2.8+3.2 | 75.0 | 100.0
Nefritis tubulointersticial 4 3,7 3/1 70.0+£6.2 | 5.1+2.0 10.1+6.1 2.7+3.4 | 75.0 | 75.0
Hallazgos incaracteristicos 3 2,8 2/1 70,7+4.6 | 1.0£0.3 | 65.9+13.1 | 2.1x2.1 100 66,7
GP. por dep6sitos organizadosdeIg | 1 0,9 0/1 67 4.4 12.7 11.2 100.0 | 100.0
Inclasificable ME: Fusién Pedicelar

Difusa 1 0,9 0/1 65 2.0 34.0 24.0 100.0 | 100.0
Microangiopatia trombética 1 0,9 1/0 71 7.3 5.1 0.0 0.0 100.0
Rechazo crénico del Trasplante 1 0,9 0/1 72 3.8 14.9 - 0.0 100.0
Totales 109 | 100,0 | 53/56 | 71.3+5.1 | 2.5+2.1 | 39.3+26.8 | 5.3+7.2 | 59.6 | 62.4

FGe: Filtrado Glomerular estimado (CKD-EPI), Prot.: Proteinuria, Hemat.: Hematuria, GP: Glomeru-
lopatia, EFyS: Esclerosis Focal y Segmentaria, ME: Microscopia electrénica

La forma clinica de presentacién predomi-
nante fue el sindrome nefrético (SN) (37.6 %)
seguida por la insuficiencia renal (IR) (34,9%).
Incluimos en esta dltima 20 pacientes (18.3%)
en quienes la IR (media de creatinina: 2.7+1.3
mg/dL) era el rasgo clinico distintivo asociado
a microhematuria y/o proteinuria (1.6+1.7 g/d),
con la salvedad que este subgrupo incluia algu-
nos casos en los que no fue posible determinar

el tiempo de evolucién de la IR, mds 4 pacien-
tes (3.7%) con injuria renal aguda y 14 pacientes
(12.8%) en los que pudimos definir una forma
de presentacion de rdpida progresién. Otras for-
mas frecuentes fueron proteinuria en cualquier
rango (4.3+3.2 g/d) con o sin hematuria (19.3%)
y anormalidades urinarias asintomdticas (8.3%)

(Griéfico 1y Tabla 2).
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Grifico 1. Formas clinicas de presentacién

@SN (n: 41)

IR (n: 38)

W Proteinuria ¢/s hematuria ( n: 21)

MAUA (n: 9)

SN: Sindrome Nefrotico, IR: Insuficiencia Renal, AUA: Anormalidades Urinarias Asintomdticas

Tabla 2. Formas clinicas de presentacién

Formas clinicas Ne % Ne %
SN 41 37.6
IR 38 34.9
IR + proteinuria 1 0.9
IR + hematuria 7 6.4
IR + proteinuria + hematuria 12 11.0
Injuria renal aguda 4 3.7
IR de rdpida progresién 14 12.8
Proteinuria con /sin hematuria 21 19.3
Proteinuria masiva 9 8.3
Proteinuria < 3.5 g/d 12 11.0
AUA 9 8.3
Total: 109 100

SN: Sindrome Nefrotico, IR: Insuficiencia Renal, AUA: Anormalidades Urinarias Asintomaticas
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Los resultados obtenidos en la histopatolo-
gia mostraron que las glomerulopatias (GP)
mis frecuentes en el adulto mayor fueron la
GP membranosa (21,1%) y la GP extracapi-
lar (20.2%). Analizando las GP extracapilares
surge que el 95,5 % resultaron pauciinmunes
IIT y V, la restante era una extracapilar tipo II.
La esclerosis focal y segmentaria se observé en
16.5% de los casos. El patr6n membranopro-
liferativo (7.3%) se observd en 5 casos vincu-
lado a inmunoglobulinas o inmunocomplejos
circulantes, en 3 a crioglobulinemias y la res-
tante era una GP proliferativa endo y extraca-
pilar por depésitos exclusivos de C3. El virus
C se asociaba en el 37,5% de este patrén histo-
patolégico. Entre las mesangiales (5.5%), sola-
mente dos tenian depésitos de IgA en la IF,
dos depdsitos de IgM, otra estaba asociada a
una gammapatia monoclonal Kappa y la res-
tante era una mesangial con depdsitos de C3.
La nefropatia por diabetes representé el 5.5%
aunque este valor no refleja la incidencia real
de esta nefropatia en los adultos mayores dado

Grifico 2. Distribucién de formas histolégicas

que son escasos los pacientes con diabetes que
requieren un estudio histopatolégico. Cinco
casos eran solamente una nefropatia diabética
y la restante asociaba una GP mesangial por IC
(IgM,Clq y C3) en un paciente VIH y HVC
positivos. La nefrangioesclerosis hipertensiva y
la amiloidosis renal presentaron igual nimero
de casos (4.6%) (Grafico 2).

La nefritis lapica se vio en 4 casos (3.7%).
La distribucién del resto de los hallazgos, pue-
de observarse en las tablas 1 y 3. En 17 casos
(15,6%) se vio afectado el compartimiento tu-
bulointersticial en conjunto con el glomerular,
habiéndose observado 9 casos de necrosis tubu-
lar aguda y 8 casos de nefritis tubulointersticial
(NTI) en diferentes glomerulopatias. Ademds
4 pacientes (3.7%) tuvieron exclusivamen-
te una NTI, dos eran agudas acompanada en
una de ellas por infiltracién linfomatosa B, otra
era una NTI crénica y la restante una forma
granulomatosa. Todos estos pacientes presenta-
ban algin grado de IR al momento de la BR.

@ GP. Membranosa (21%)

u GP. Extracapilar 20%)
WEFyS (17%)

M Patrén MP (8%)

M GP. Mesangial %)

i Nefropatia por diabetes (%)
il Nefroangioesclerosis (s

1 Amiloidosis (5%)

i Otras (14%)

GP: Glomerulopatia, EFyS: Esclerosis Focal y Segmentaria, MP: Membranaproliferativo
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Cuando relacionamos las formas de presen-
tacién clinica con los diagnésticos histolégicos
mds prevalentes, tuvimos los siguientes resulta-
dos: las extracapilares se presentaron con IR en
el 91% de los casos, pudiéndose determinar que
por lo menos el 70% de las IR fueron formas de
rapida progresion (IRRP). El SN fue la forma de
presentacién mds frecuente en la GP membrano-
sa (78.3%), en la esclerosis focal y segmentaria

(55.6%) y en la nefropatia por diabetes (66.7%).
En ésta tiltima ademds de los 4 casos con SN, otro
presentaba una proteinuria masiva y el caso que se
asociaba una GP mesangial sumaba a la proteinu-
ria una hematuria glomerular. En las GP con pa-
trén histolégico membranoproliferativo tanto el
SN como la IR presentaron la misma frecuencia

(37.5%). Entre las mesangiales el rasgo caracteris-
tico fue la microhematuria (83.3%) (Tabla 3).

Tabla 3. Correlacién entre la patologia renal y la forma de presentacién clinica

GLOMERULOPATIA N S.N. INSUFICIENCIA RENAL PROTEINURIA/HEMATURIA A.UA.
% % % %
IRRP | PROT./HEM. PROT > PROT <3.5 g/d
3.5 g/d
GP Membranosa 23 78.3 8.7 13.0
GP Extracapilar 22 63.6 27.2 4.5 4.5
EFyS 18 55.6 16.7 5.6 16.7 5.6
Patr6n MP 9 37.5 37.5 12.5 12.5
GP Mesangial 7 50.0 16.7 33.3
N. por diabetes 6 66.7 16.7 16.7
Nefroangioesclerosis 5 20.0 80.0
Amiloidosis 5 60.0 40

GP: Glomerulopatia, EFyS: Esclerosis Focal y Segmentaria, MP: Membranaproliferativo

Por dltimo, dentro de los 109 pacientes, 8 de
ellos eran mayores de 80 anos al momento de la
realizacién de la BR. Este subgrupo de “muy an-
cianos” tuvo como forma de presentacién clinica

el SN en 6, IRRP uno y hematuria en el restan-
te. La histopatologia mostré un patrén de EFyS
en 3, GP extracapilar en 2, GP membranosa en
2 y amiloidosis en 1 (Tabla 4).

Tabla 4. Forma clinica de presentacién e histopatologia en pacientes mayores de 80 anos de edad

S.N.: Sindrome Nefrético,

IRRP: Insuficiencia Renal de Ripi

da Progresion,
IR: Insuficiencia Renal,

GP: Glomerulopatia,
EFyS: Esclerosis focal y segmentaria

Sexo | Edad | Forma clinica Histopatologia
F 80 | IRRP Extracapilar pauciinmune tipo V
F 81 Hematuria Extracapilar pauciinmune
F 81 SN Amiloidosis renal AL
F 81 SN+IR GP Membranosa
M 82 |SN EFyS
F 82 |SN EFyS
F 83 | SN+IR EFyS
F 83 |SN GP Membranosa
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DISCUSION

El envejecimiento se asocia con una declina-
cién progresiva de la reserva renal. El estudio de
la funcién renal muestra que el filtrado glomeru-
lar se reduce en casi un 50% comparado con
poblaciones jévenes, con tasas que varfan entre
los individuos. Esta reduccién “fisiolégica” pue-
de verse agravada por una enfermedad vascular
concomitante. La histologia muestra en el adulto
mayor un aumento de esclerosis glomerular, en-
contrdndose en individuos sanos mayores de 75
afos hasta un 30% de glomérulos esclerosados'.

Estos cambios y las comorbilidades que se
suelen presentar en esta poblacién de edad avan-
zada, tales como diabetes, aterosclerosis e insufi-
ciencia cardiaca congestiva, pueden modificar la
presentacién clinica y el curso de la enfermedad
renal’. Debido a esto, el tipo histolégico de la
nefropatia puede ser dificil de predecir en los pa-
cientes adultos mayores. Algunos estudios han
encontrado que los resultados de la BR cambia-
ron el plan de tratamiento indicado original-
mente en mds del 40 % de los casos®.

Una baja tasa de filtracién glomerular esta-
ble en las personas de mayor edad, siempre que
sea fisiolégicamente suficiente para satisfacer la
homeostasis, no es una enfermedad per se y rara
vez progresa a IR crénica terminal. Sin embargo,
puede ser un factor de riesgo para el desarrollo
de injuria renal aguda (IRA) y en este caso el
riesgo de progresion a insuficiencia terminal es
elevado. Las causas mds frecuentes de IRA en el
anciano son por sobredosificacién de firmacos
nefrotdéxicos y deshidratacién, situaciones am-
bas prevenibles si se estd alerta al incremento del
riesgo en este grupo etario’®. La BR por puncién
es una herramienta valiosa para el diagndstico de
las enfermedades renales, en especial aquellas de
origen glomerular. Brinda ademds informacién
sobre el prondstico y contribuye a la eleccién del
tratamiento adecuado.

Su utilizacién estd universalmente emplea-
da en los adultos, atin en los mayores de 65
anos de edad. Muchos estudios demuestran
que puede ser llevada a cabo con la misma se-
guridad en los adultos mayores que en los mds
jovenes™®. Algunas publicaciones informan que
puede existir mayor frecuencia de hematuria,
sin expresar gravedad y requiriendo como tni-
ca conducta el reposo *°.
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En nuestro andlisis de 109 pacientes adultos
mayores a los cuales se les realiz6 una BR se
encontraron con mayor frecuencia la GP mem-
branosa (21,1%) y la GP extracapilar (20,2%),
seguidos por la esclerosis focal y segmenta-
ria (16.5%), el patrén membranoproliferativo
(8.3%) y el grupo de las mesangiales (5,5%) en
las que solamente 2 (33.3%) correspondian a la
GP IgA.

En el Registro Espanol de Glomerulopatias,
también la extracapilar y la membranosa fueron
las mds frecuentes, 15.5% y 12.5% respectiva-
mente. En cuanto a las formas de presentacién
predominaron en un andlisis de 3809 pacientes
mayores de 65 anos realizado entre los anos 1994
a 2010, el SN (35,6%) y la IRA (34,8%)""*. En
este registro la amiloidosis fue el diagnéstico
mids frecuente (16,9%) entre los 71 pacientes de
edad muy avanzada (> de 85 anos)".

En una publicacién del registro japonés de
BR se mostraron los resultados de 2802 pacien-
tes mayores de 65 anos, incluyendo 276 pacien-
tes de mds de 80 afos. Esos resultados fueron
comparados con los de un grupo control de 7416
pacientes de 18 y 64 afos. Las indicaciones de la
BR fueron el SN y la IRA incluyendo la de répi-
da progresién. La GP membranosa fue el diag-
néstico més frecuente, seguido de la GP extraca-
pilar ANCA-positiva, la GP IgA y la nefropatia
por diabetes. En relacién con el grupo control
la membranosa, la extracapilar y la amiloidosis
fueron mds comunes en los adultos mayores (p
<0,001), mientras la nefropatia por IgA fue me-
nos frecuente (p <0,001)".

La GP extracapilar tiene una alta prevalen-
cia en los adultos mayores”", con una fre-
cuencia diagndstica entre 15%" y 31%'. En
nuestra serie fue del 21,1%. Dentro de sus va-
riantes, la mds comdn es la tipo III o pauciin-
mune, ANCA positiva.

La frecuencia de nefropatia por IgA en nues-
tro grupo fue del 1,8%. Otras publicaciones
mostraron frecuencias més elevadas, en especial
aquellas de diferentes regiones de Asia®. Esta
diferencia puede deberse a cuestiones raciales o
de indicacién de la BR.

En los ultimos afos y probablemente debido
al aumento en la expectativa de vida de la po-
blacién, se han publicado resultados de BR en
pacientes “muy ancianos”, denomindndose asi a
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aquellos mayores de 80 anos. Una publicacién
importante sobre 235 pacientes de Estados Uni-
dos mostré que la GP extracapilar pauciinmune
fue el diagnéstico mds frecuente (19%), seguido
de EFyS secundaria a la hipertensién (7,6%), ne-
froesclerosis hipertensiva (7,1%), GP IgA (7,1%)
y GP membranosa (7,1%)". En nuestro grupo 8
pacientes fueron mayores a 80 afios, 3 presenta-
ron EFyS, 2 GP extracapilar, 2 GP membranosa
y 1 amiloidosis.

CONCLUSION

En nuestra casuistica pudimos observar que
en el adulto mayor el SN y la IR (fundamen-
talmente en su variante de rdpida progresion)
fueron las principales indicaciones de BR, en es-
trecha relacién con los hallazgos histoldgicos. La
GP extracapilar pauiciinmune sobresale en com-
paracién con lo reportado en adultos de menor
edad. La GP membranosa y la esclerosis focal y
segmentaria también son altamente prevalentes
en este grupo de edad. Estos hallazgos concuer-
dan con lo descripto en la bibliografia médica de
distintos centros internacionales. La BR ha per-
mitido conocer la prevalencia de las GP en los
adultos mayores e implementar asi las medidas
terapéuticas adecuadas.

Conflicto de intereses: Los autores declaran
no poseer ningun interés comercial o asociati-
vo que presente un conflicto de intereses con el
trabajo presentado.
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