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INTRODUCCION

La biopsia renal es una técnica imprescindible en nefro-
logia que nos ayudara a diagnosticar muchas enfermeda-
des, a seguir su evolucién y a valorar el resultado o efec-
tos secundarios de algunos tratamientos, tanto en rifiones
nativos como trasplantados. Es una técnica segura en manos
experimentadas, pero tiene alto riesgo de sangrado por ser
el rifién un érgano muy vascularizado.

TECNICAS

El desarrollo de dispositivos para realizar biopsias per-
cutaneas ha facilitado su generalizacién en pediatria. Tam-
bién la introduccion de la laparoscopia en nifios ha mini-
mizado el abordaje de las biopsias quirtirgicas. La utiliza-
cién de una u otra técnica depende de la disponibilidad y
experiencia de cada centro.

El equipo para la realizacién de biopsia percutanea se
compone de una enfermera experimentada, radiélogo pedia-
trico, nefrélogo pedidtrico y anestesista. En algunos cen-
tros se recurre a la anestesia general para los nifios meno-
res de 7 afios y a la sedacién en mayores®, con midazolam®

o propofol con oxigeno en mascarilla y monitorizacién®. Es
recomendable la aplicacion de EMLA (2,5% lidocaina mas
2,5% prilocaina) en la zona prevista antes de la incision e
infiltracion profunda de anestésico®. Se localiza ecogréfica-
mente el polo inferior del rifién izquierdo y se realiza una
incision en la piel avanzando la pistola hasta que en la pan-
talla se vea su punta empujando el rifién procediendo en ese
momento a disparar 1 6 2 veces®. En la mayoria de centros
se ingresa al nifio 24 horas en reposo absoluto en cama si bien
en algunos lugares se hace de forma ambulatoria, dejando
al paciente en observacién tumbado 1 hora, sentado 3-4 horas
y dando de alta si no aparece hematuria macroscépica o ines-
tabilidad”. Se debe realizar control de hematocrito a las 8
horas, sedimento de orina y ecografia renal a las 24 horas®?.

El tipo de pistola y calibre de la aguja a utilizar varia en
los diferentes centros: algunos utilizan calibres de 18 Gauge
para menores de 1 afio y de 16 para mayores de 1 afio®.
En otros centros se usa el mismo calibre para todos los nifios,
de 14 Gauge® o 18 Gauge®. En la mayoria el dispositivo
mds utilizado es el Biopty.

Se considera que la técnica es adecuada si obtiene al
menos, 5 glomérulos, siendo diagndstica en un 95%®. En
las series pediatricas que comparan las biopsias percutane-
as a lo largo de los afios, como la de Heidelberg con 1.100
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TABLA I. MOTIVO DE REALIZACION DE LA BIOPSIA RENAL

A. FERNANDEZ ESCRIBANO

n? pacientes (%) H P/P-H SN IR
Bohlin (1995) 119 19 29/6 26 5
Malaga (1995) 90 20 15 58 3
Schérer (1998) 962 36 47 9
Levart (2001) 88 11 26/21 28 5
Registro Italiano (1998) 432 19 31 34 15
Screening en escolares
Park (2005) 113 46 9/46
Lee (2006) 460 63 2/35
H: hematuria; P: proteinuria; SN: sindrome nefrotico; IR: insuficiencia renal.
biopsias, desde la utilizacién de pistola con guia ecografica ~ INDICACIONES

se ha disminuido el porcentaje de nifios que requieren anes-
tesia general, y se ha mejorado el nimero de glomérulos
obtenidos con menos pases??.

Las complicaciones se describen con una frecuencia
variable dependiendo, sobre todo, de la realizacién de eco-
grafia de control tras la biopsia y asi el hematoma subcap-
sular aparece segun las series en un 6%®, 26%? 6 63%®,
aunque la mayoria son de pequefio tamafio. La hematuria
leve de resolucién en 12 horas aparece en el 16%, la hema-
turia franca que no precisa trasfusion en 17%. El dolor fue
leve durante 2-3 dias y en pocos precisé paracetamol. Las
complicaciones mayores dependieron més de la enferme-
dad de base®.

La biopsia percuténea esta contraindicada en el rifién
Unico, didtesis hemorrédgica e hipertension arterial no con-
trolada, existiendo contraindicacion relativa ante la falta de
colaboracién, obesidad y nifios en insuficiencia renal ter-
minal con rifiones pequefios!?.

La biopsia laparoscdpica se reserva en los adultos para
cuando existe contraindicacion relativa para la biopsia per-
cutdnea, como obesidad morbida, rifldn tinico, didtesis
hemorragica, tratamiento con anticoagulantes, presencia de
quistes bilaterales o rifiones pobremente visualizados en las
técnicas de imagen o altos en retroperitoneo. En nifios
es una cirugfa poco invasiva que permite la obtencién del
tejido renal mediante visualizacion directa y sin complica-
ciones. El tiempo operatorio es de 40 minutos y la estancia
media de un dia y medio con minima pérdida de sangre y
sin dolor postoperatorio. La obtenciéon de muestra adecua-
da es del 100%1315),
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La biopsia es un procedimiento que debe utilizarse si
existen razones que justifiquen éticamente su realizacién
tanto para establecer un diagnéstico, prondstico o trata-
miento. Las indicaciones no son undnimes y han ido dis-
minuyendo a lo largo de los afios®. En el registro italiano
de biopsias la incidencia de biopsias renales realizadas en
nifos es de 16,6 por millon de poblacién pediatrica y afio
mientras que en adultos es de 42 por millén de pobla-
cién(617. Curiosamente el niimero de biopsias es igual en
Corea (16,1 por millén) derivadas del screening de sedimento
de orina en escolares®. Habitualmente menos del 20% de
las biopsias motivan el cambio de tratamiento?.

Las indicaciones cldsicas mas frecuentes son el sindrome
nefrético de mala evolucién y el sindrome nefritico que no
parezca una glomerulonefritis aguda. Entre los sindromes
nefréticos la edad menor de 1 afio, la corticoresistencia y la
corticodependencia antes de dar citostaticos, o la presencia
de signos nefriticos o disminucién del C3. Entre los sindro-
mes nefriticos la edad menor de 2-3 afios, la ausencia de foco
infeccioso previo, la presencia de manifestaciones extrarre-
nales, el complemento bajo mds de 8 semanas, la hematuria
macroscopica persistente mas de 6 semanas, la hipertension
arterial mas de 2 meses o la insuficiencia renal®”. En algu-
nas ocasiones se realiza la biopsia para diagnéstico etiol6gi-
co de insuficiencia renal si esta no es muy avanzada.

El motivo de realizacién varia en las distintas series de
biopsias renales en nifios segtin se trate de pacientes estu-
diados en la practica clinica o sean referidos tras estudios de
despistaje de anomalias en el sedimento urinario (Tabla I).
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El Registro italiano pediatrico recoge 432 biopsias en tres
afios motivadas por microhematuria aislada en el 19%, pro-
teinuria no nefrética con o sin hematuria en el 31%, protei-
nuria nefrética en el 34% y en un 15% por insuficiencia renal
aguda o crénica®!”. En nuestro medio, S. Malaga y cols.
publicaron su experiencia en 90 biopsias renales percuta-
neas cuya principal indicacién fue el sindrome nefrético de
mala evolucion (58%) seguido de la hematuria recurrente
(20%), nefropatia en Schonlein-Henoch (12%), proteinuria
(3%) y fracaso renal agudo (3%)1°2. Otras publicaciones
coinciden en su practica siendo la hematuria aislada (11-
20%) como asociada a proteinuria (26-29%) la indicacién
principal seguida del sindrome nefrético (26%) e insufi-
ciencia renal (5%)(9. Las diferencias son mayores respecto
al sindrome nefrético y quiza reflejen el cambio de indica-
cién a lo largo de los afios.

En Asia son frecuentes los programas de despistaje de
sedimento urinario y desde 1998 en Corea todos los escola-
res son analizados de forma obligatoria describiendo los
hallazgos en dos publicaciones recientes. En la primera,
de 7 millones de escolares analizados se encuentran ano-
malias en 1.044 realizando biopsia en 113. El motivo de la
biopsia fue hematuria en 46%, hematuria y proteinuria en
46% y proteinuria aislada en 9%, siempre que persistiesen
més de 1 afio o se asociasen a sindrome nefrético, hiper-
tension o insuficiencia renal®. En la otra publicacion de 461
biopsias, el motivo de realizarlas fue microhematuria en
63%, proteinuria en 2% y ambas en 35%@V.

HALLAZGOS

Las entidades mas frecuentemente diagnosticadas apa-
recen reflejadas en la tabla II. Las biopsias derivadas del scre-
ening en nifos asintomaticos muestran a partes iguales un
tercio sin patologia, un tercio con membranas basales finas
y un tercio con nefropatia IgA. Las IgA detectadas por scre-
ening tenian menos afectacion histolégica que las detecta-
das con sintomatologia clinica y aquellas con peor clasifi-
cacién histolégica presentaban proteinuria elevada. El por-
centaje de alteraciones histolégicas dependia de las ano-
malias del sedimento urinario que motivaron la biopsia. En
los nifios que solo presentaban microhematuria el 34% fue-
ron membranas basales finas y el 16% Ig A, con mas hallaz-
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gos patolégicos a mayor microhematuria. En los que ade-
mds de hematuria tenian proteinuria un porcentaje mayor
tenfa anomalias: el 46% tenia IgA y el 18% membrana basal
fina. En aquellos con solo proteinuria el 78% tenian mini-
mos cambios, no habiéndose realizado biopsia en la mayo-
ria de las proteinurias aisladas por considerarse ortostati-
cas(182D).

El registro italiano de biopsias recoge la practica del
96% de los centros italianos por lo que la frecuencia de las
enfermedades encontradas refleja practicamente su inci-
dencia. E1 1,4% de las biopsias son normales, incluso para
el microscopio electrénico, las IgA suponen un 19% (inci-
dencia anual de 3,1 casos por millén de poblacién infan-
til y afio), la nefropatia de Schonlein un 12% (1,9 casos
/pmpp/afo), minimos cambios 12% (2,3 /pmpp/ afio),
glomeruloesclerosis segmentaria y focal (GESF) 9% (1,4/
pmpp/afo), glomerulonefritis membranoproliferativa 6%,
membrana basal fina 5%, lupus 5% y sindrome de Alport
4%. Si el motivo de la biopsia fue microhematuria, el 35%
fueron nefropatia IgA y el 25% membrana basal fina sien-
do menos frecuentes el sindrome de Alport (9%) y Schon-
lein Hencoch (2,4%); si se indicaron por proteinuria no
nefrética el 30% tenian IgA y 23% Schonlein Henoch segui-
dos de minimos cambios y sindrome de Alport; si la indi-
cacion fue proteinuria nefrética el 35% tenian minimos
cambios, 17% GESF y 12% membranoproliferativa. Si el
motivo fue la insuficiencia renal crénica, el 63% tenian
enfermedad renal cronica intersticial (nefronoptisis, nefri-
tis intersticial, nefropatia por reflujo)¢!”. Las diferencias
con lo publicado en nuestro medio hace unos afos quiza
se deban al mayor ntimero de biopsias en los sindromes
nefréticos en afios anteriores y a la generalizacion poste-
rior del estudio con microscopio electrénico. Asi se des-
criben un 38% de nefropatias por cambios minimos, 4%
GESF, 14% nefropatias IgA, 13% glomerulonefritis proli-
ferativa mesangial con depoésitos de IgM, 8% proliferativa
endo-extracapilar, 5% mesangiocapilar, 14% nefropatia
Schonlein-Henoch1020),

Comparando con los hallazgos en adultos, el porcenta-
je de biopsias que presentan nefropatia IgA, GESF y lupus
es similar en nifios y en adultos, aunque la incidencia por
poblacién es mucho menor al biopsiarse menos nifios. Solo
la nefropatia por minimos cambios es 1,4 veces mas frecuente
en nifos?.



TABLA II. HALLAZGOS EN LA BIOPSIA RENAL EN PORCENTAJE

A. FERNANDEZ ESCRIBANO

NoP MC GESF GNMP IgA SH MBF Otros
Malaga 38 14 14 14
Registro Italiano 14 12 9 6 19 12 5
Screening en escolares
Park 40 33
Lee 38 26 28

NoP: no patologia; MC: minimos cambios; GESF: clomeruloesclerosis segmentaria y focal; GNP: glomerulonefritis membranoproliferativa; SH: Schonlein-Henoch,

MBEF: membrana basal fina.

VALOR DE LA BIOPSIA EN LAS DISTINTAS ENTIDADES

Sindrome nefrético

La realizacion de biopsia en el sindrome nefrético se
reserva para los casos de mala evolucién, en los que apa-
rece més patologia diferente a los minimos cambios, aun-
que no condicione la pauta terapettica a seguir, pero si
puede indicarnos un peor prondstico. La practica habitual
de los nefrélogos pediatricos en Espafia en este grupo de
nifios estd reflejada en la encuesta realizada por Camacho
en el afio 2000. EI 85% indicaba biopsia en los corticoresis-
tentes (CR) y un 58% en corticodependientes (CD) y recae-
dores frecuentes (RF) antes de dar inmunosupresores. El
50% de los encuestados también consideraba la edad infe-
rior al afio indicacién de biopsia. El 60% indicaria la biop-
sia durante el tratamiento con ciclosporina, siempre que
apareciesen alteraciones no reversibles de la funcién renal®.

En dos revisiones recientes de poblaciones similares, de
540 nifios con sindrome nefrético, la indicacion de biopsia
fue en el 65% por CR, 18% CD, 9% RE. Los hallazgos varian
encontrando minimos cambios del 32 al 52%, GESF de un
38% a un 26% del total (33% de los CR), proliferacion mesan-
gial difusa en 21% del total (23% de los CR) y nefropatia
membranosa (0,4%)323.

Alo largo de los afios se ha constatado un aumento de
las GESF en las biopsias de los sindromes nefréticos, apa-
reciendo hasta en un 31%, a pesar de que se mantiene la
misma proporcion de CR. Este aumento no se explica ni por
el cambio de distribucién étnica ni por las diferencias de
edad. El seguimiento de una poblacién de 275.000 nifios con-
firma el aumento en la incidencia de GESF en el sindrome
nefrético, de 0,37 a 0,94 por 100.000 poblacién infantil y del
11 al 25% de los sindromes nefréticos, sin haber encontra-

do explicacion ni haberse derivado de ello un cambio en las
indicaciones de tratamiento inicial o de biopsia. Mediante
curvas de Kaplan-Meier de remision del sindrome nefréti-
co, se demuestra que la falta de respuesta al tratamiento a
los 28 dias marca la diferencia en cuanto a la posibilidad de
encontrar lesiones histoldgicas diferentes al minimos cam-
bios, practica que se viene recomendando desde los estu-
dios de la ISKDC de 1978.

Durante el tratamiento con ciclosporina en el sindro-
me nefrético se describen lesiones de nefrotoxicidad de leve
a severa en un porcentaje variable, independiente de dosis
o niveles. Los hallazgos tras mds de 2 afios de tratamiento
son fibrosis intersticial leve y atrofia tubular en el 4% de los
CD que inicialmente eran minimos cambios y cuyas dosis
y niveles no diferian de los demds. En el 3% de los tratados
la funcién renal habia empeorado, habiendo aumentado
mas de un 50% el porcentaje de glomérulos esclerosados, la
atrofia tubular y la fibrosis intersticial .

La nefropatia por membrana basal fina que a menu-
do se designa como hematuria familiar benigna es una con-
dicién heterogénea, no siempre benigna y con frecuencia
esporadica. Se han comunicado prevalencias de un 1-9% en
la poblacién dependiendo de los criterios diagnésticos. La
revision con microscopio electrénico de las biopsias renales
realizadas muestra una incidencia del 1,9% de las biopsias,
dos terceras partes de los pacientes estudiados por hema-
turia y la otra tercera parte descubierta de forma acciden-
tal, similar a lo descrito en las biopsias realizadas en donan-
tes de rifién. El problema del diagndstico en nifios menores
de 9 afios es la falta de referencia de medidas del espesor de
las membranas basales que va aumentando con la edad®.
Dado que en los nifios la hematuria no suele ser indica-
cion de biopsia renal, muchos de los nifios con microhema-
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turia familiar, la mayoria autosémica dominante y sospe-
cha de membrana basal fina pueden ser en realidad sin-
dromes de Alport, subestimando en esta edad la enferme-
dad.

La nefropatia IgA es la forma mas comtn de glome-
rulonefritis en el mundo y de un 15 a un 40% de los pacien-
tes pueden evolucionar a insuficiencia renal. Existen cla-
sificaciones que intentan establecer un pronéstico basado
en las lesiones histoldgicas. En ellas el factor fundamen-
tal es el porcentaje de semilunas y de glomérulos esclero-
sados, ya que el grado de proliferacién de células mesan-
giales utilizado antes en la clasificacion es reversible y no
se correlaciona con la evolucién. El dafio tubulointersti-
cial se correlaciona directamente con el prondstico, como
en la mayoria de enfermedades glomerulares, especial-
mente las lesiones tubulares con la evolucién a insufi-
ciencia renal. De los pacientes biopsiados con nefropatia
IgA solo una pequefia minoria tienen insuficiencia renal
en la presentacion y aquellos con mayor afectacion histo-
légica presentan mayor porcentaje de proteinuria, hiper-
tension y afectacion renal al final del estudio. Los pacien-
tes mds jovenes presentan grados menores de afectacion
glomerular®s2),

La purpura de Schonlein-Henoch es la vasculitis mas
frecuente en la infancia (14-20/100.000 nifios/afio) presen-
tando en un 50% nefropatia, cuya evolucién parece depen-
der de la expresion inicial. Lo mds frecuente es la aparicién
de hematuria aislada o asociada a proteinuria leve con
hallazgos en la biopsia de proliferacion mesangial con depé-
sitos de IgA. En las series publicadas de nifios con nefro-
patfa de Schonlein Henoch se biopsian la mitad, excluyen-
do aquellos con hematuria aislada. Los hallazgos demues-
tran un grado Il o mayor en la escala del ISKDC en un 60-
70%. El mayor porcentaje (47%) tiene un grado III que corres-
ponde con proliferacién mesangial con semilunas en menos
del 50% de los glomérulos. Existe correlacion entre el por-
centaje de glomérulos esclerosados, la proteinuria, el filtra-
do glomerular y la hipertensién arterial. Esta descrita la
mejoria de la hematuria, proteinuria y el filtrado glomeru-
lar en los nifios con grados IV y V tratados con corticoides
y azatioprina, por lo que se recomienda realizar biopsia renal
temprana ante la presencia de proteinuria incluso leve o sin-
drome nefritico para iniciar tratamiento que mejore o limi-
te la progresion de la nefropatia®03D.
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En el Lupus Eritematoso Sistémico la biopsia renal pre-
coz determina un mejor pronostico al establecer el grado de
afectacion de la nefropatia permitiendo iniciar un trata-
miento agresivo temprano si es necesario. La biopsia ayuda
a seleccionar los agentes inmunosupresores para disminuir
las complicaciones del tratamiento que conllevan alta mor-
talidad (7,5%). La correlacién entre los hallazgos clinicos e
histolégicos no es lineal, aunque hay més posibilidad de
lesiones avanzadas cuanto mayor afectacién clinica hay. El
grado de afectacion mas frecuente (54%) es el grado IV de
la OMS, grupo en el que se producen todos los fallecimien-
tos y la insuficiencia renal terminal. La nueva clasificacion
anatomopatoldgica de la nefropatia ltipica no parece haber
mejorado la prediccién de la evolucién clinica. Algunos estu-
dios refieren que el tratamiento inmunosupresor se inicié o
intensific en el mes siguiente a realizar la biopsia y que el
retraso en realizarla constituy6 un importante factor de ries-
go para la insuficiencia renal terminal. La biopsia renal es
el elemento clave sobre el que se optimiza el tratamiento y
se hace un manejo racional de la nefritis Itipica®39.
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