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Glomerulonefritis primarias-1988. Biopsiar,

Jpara qué?
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El peso de la historia

La técnica de la biopsia renal percutinea se intro-
dujo en la clinica al principio de los cincuenta, y
aunque dicha introduccién se atribuye a lbersen y
Brun !, es importante recordar que ya Alwall, en
1944, habia empleado la técnica en 13 pacientes,
abandonindola por considerarla de riesgo excesi-
vo 2. La biopsia renal percutinea (BRP) se fue utili-
zando con frecuencia progresivamente creciente du-
rante los cincuenta y los sesenta en algunos centros y
posteriormente su uso se extendié por todo el mundo.

Los treinta y siete afios de experiencia con la BRP
han proporcionado una gran cantidad de informa-
cidén sobre la histopatologia vy la patogenia de las en-
fermedades renales que no se hubiera podido obte-
ner por otros medios, y ademds han permitido un
anélisis cientifico de diferentes protocolos terapéuti-
Cos.

Aun reconociendo todo ello, hoy dia las indicacio-
nes para su utilizacién varian considerablemente en-
tre los nefrélogos. En los primeros anos de desarrollo
de la BRP, uno de los argumentos de su empleo ge-
neralizado fue que un andlisis exhaustivg de la ana-
tomia patolégica de las enfermedades renales con-
tribuiria a una clasificacién correcta y a sentar una
terminologia adecuada y generalizada en todo el
mundo cientifico que trata estas enfermedades, y pos-
teriormente una definicién exacta de los cuadros cli-

nicos-morfolégicos, de su prondstico y de la respuesta

“a los tratamientos.
En general, las razones que se aducen para un uso
generalizado de la biopsia en las nefropatias glome-

rulares, ademas del propio diagnéstico anatomopato-.

l6gico, son: sentar un pronéstico, realizar un segui-
miento del proceso de la enfermedad y ayudar en la
seleccion de la terapéutica. Actualmente se utiliza
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igualmente el argumento de que el conocimiento del
tipo histolégico de glomerulonefritis es importante
con vistas a evaluar la eventual recidiva en un futuro
trasplante. Hay que decir de entrada que en algunas
situaciones estas recomendaciones son apropiadas,
ya que el resultado influird mucho en las decisiones
terapéuticas y en el futuro del paciente, pero otras
veces la indicacién de una biopsia renal se basa prin-
cipalmente en la satisfaccién de la curiosidad indivi-
dual acerca de la morfologia de un proceso patolégi-
co sin la esperanza real de tomar una decisién im-
portante, terapéutica o prondstica, derivada de los
resultados 3. :

El biopsiar 0 no a un enfermo en el que se presume
una glomerulonefritis primitiva es un problema de
decision médica que balancea la posibilidad de obte-
ner informacién contra un costo individual y social. .
Individual, porque el paciente puede sufrir algunas
complicaciones derivadas de esta técnica invasiva, y
social, en relacion con el incremento de dias de in-
greso hospitalario, pérdida de dias de trabajo y, en
algunos paises, por el abono directo de un costo eco-
némico. '

En este binomio informacién versus costo tendria-
mos que analizar ambos parametros para cada caso
concreto. Hay situaciones en que la biopsia va a pro-
porcionar mucha informacién, con lo cual el costo .
esta justificado, pero en otras las posibilidades de
afadir datos dtiles a la sospecha:clinica es minima y
ademads esa informacién suplementaria rara vez va a
incidir en una decisién terapéutica. Si nos limitamos
a analizar el costo en cuanto a las complicaciones
derivadas de la técnica, se pueden sintetizar las mas
frecuentes, que van a aparecer como sigue: hematu-
ria macroscopica en un 5 % de los casos, que en el -
1 % de los casos requerird transfusiones sanguineas y
que en un 0,1 % precisara nefrectomia. En cuanto a
la mortalidad real, no est4 bien establecida por la in-
suficiencia de las comunicaciones de esta complica-
cién, aunque se estima igualmente alrededor del
0,1 %. Estas complicaciones se conoce que no se re-
ducen con la BRP guiada por ecograffa o TAC ni con
la biopsia quirGrgica.

315



M. ARIAS

Las limitaciones de una técnica

Sin entrar en otras consideraciones econdémicas, si
conviene recordar, a la hora de analizar el binomio
informacién-costo, que el primero de estos pardame-
tros tiene una serie de condicionantes muy importan-
tes, derivados de las limitaciones de la técnica, que
no siempre se recuerdan a la hora de efectuar una in-
dicacién, como son:

1) Existencia en el centro de un patélogo espe-
cialmente dedicado a nefropatologia, lo que va a
proporcionar, aparte de un mayor conocimiento de
las enfermedades renales, un mejor procesamiento
técnico y una dedicaciéon que incide en los resulta-
dos. .

2) El nimero de biopsias anuales realizadas se re-
laciona también directamente con la precisién de los
informes anatomopatolégicos. Actualmente el nime-
ro de biopsias renales parece que estd descendiendo,
en relaciéon con la disminucién del ndmero de GN
primitivas y, probablemente, de la indicaciéon de
biopsiar *. _

3) Si no existe una comunicacién fluida entre los
clinicos y los patélogos que estudian las biopsias re-
nales, la informacién que suministra esta técnica serd
minima, lo cual debe ser valorado. :

4) Sélo un estudio técnicamente correcto del teji-
do renal obtenido, empleando los tres microscopios:
Optico, inmunofluorescencia y electrénico, propor-
cionard un acercamiento a un diagnéstico cotrecto.
Los estudios incompletos alejan los resultados del
objetivo perseguido.

.5) La histologia renal tiene pocas posibilidades
de expresidon y ademas la BRP sélo da una informa-
Cién estatica de un proceso dindmico, con una evo-
lucién generalmente progresiva y cambiante.

6) La biopsia tiene unas limitaciones extraordina-
rias derivadas del tamano de la muestra, que pueden
ser criticas a la hora de considerar el diagnéstico y el
prondstico. Aunque se trata de enfermedades gene-
ralmente difusas, hay que recordar que factores de-
terminantes del pronéstico, como la esclerosis vy la fi-
brosis, pueden tener, y de hecho tienen, un compo-
nente focal importante.

7) Aunque los criterios histolégicos estan bien es-
tablecidos, no hay una uniformidad en el diagnéstico
de diferentes patélogos en el estudio de una misma
biopsia. No hay muchos estudios sobre este aspecto,
pero en uno de los pocos publicados, tres patdlogos
analizaron independientemente el mismo material de
biopsia con microscopia éptica y, aunque hubo bas-
tante coincidencia en cuanto a la severidad de las le-
siones, hubo poco acuerdo sobre la clasifica¢ion del
tipo histolégico de lesién ®. No hay que olvidar, por
otra parte, que hasta en un 20 % de las biopsias no
se obtiene un diagndstico definitivo y concluyente
por parte del patélogo °.
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;Persisten las razones historicas de indicacion de la
biopsia en 1988?

Recodemos que la finalidad serd: establecer un
diagndstico anatomopatolégico, sentar un prondsti-
co, ayudar en la seleccién de la terapéutica, estable-
cimiento de una clasificaciéon mas correcta y predic-
cion de la recidiva en el trasplante. Actualmente, y
desde hace algunos anos, la clasificacién de las glo-
merulonefritis primarias esta bastante asentada ’. Se
aceptan un namero limitado de cuadros histopatol6-
gicos, habiéndose profundizado recientemente en
subgrupos dentro de entidades clinicomorfolégicas
como la GN membranoproliferativa o la GN extraca-
pilar idiopatica; pero en lo esencial asistimos a un
periodo relativamente estable dentro de las clasifica-
ciones y las correlaciones clinicas con los cuadros
histolégicos estdn bastante bien establecidas, lo que
puede permitir un acercamiento al diagndstico por
los sintomas y los datos del laboratorio con bastantes
posibilidades de encuadrar el sustrato morfolégico.

Una cuestion fundamental, por tanto, seria: ;en
qué tanto por ciento la informacién obtenida de la
biopsia’ cambia actualmente el diagnéstico clinico de
presuncién? Una vez mas tenemos que decir que este
aspecto ha sido poco analizado, pero se sabe que
inicialmente, en las series mas cercanas al comienzo
de la utilizacién de la técnica, el diagnéstico histolé-
gico corregia al clinico hasta en un 40 % de las ve-
ces. En 1980, C. L. Pirani ® analizaba su serie, con-
cluyendo que se habia cambiado el diagnéstico clini-
co en un 25 a 30 % de los casos. Sin embargo, en
estos Gltimos afos, y en esa misma serie, ha habido
una mejoria considerable en la seguridad del diag-
néstico clinico, fundamentalmente porque las entida-
des glomerulares estaban méas claramente definidas.
Incluyendo las glomerulonefritis secundarias, donde
el lupus incide de manera fundamental, se puede es-
timar actualmente que el analisis histolégico puede
provocar un cambio en el diagnéstico que conlleve a
alguna decision terapéutica en alrededor de un 20 %
de los casos. Pero este 20 % de los casos se centra
sobre todo en el sindrome nefrésico, en las diferentes
formas de la nefropatia lapica y en la insuficiencia
renal rapidamente progresiva. Pero si nos centramos
Gnicamente en las GN primarias, no rapidamente
progresivas, el diagnéstico clinico es igual al del pa-
télogo en un porcentaje mucho més elevado.

El argumento de la obtencién de datos para el pro-
néstico basados en la histologia debe ser revisado en
tanto en cuanto, dentro de la dificultad del prondsti-
co individual en las GN primitivas, es conocido que
son los datos clinicos, como la intensidad de la pro-
teinuria, la existencia de hipertensién arterial, la cifra
de creatinina y su progresion, los que mds ayudan a
establecerlo con una cierta posibilidad de acierto.

El tema de la recidiva de GN primitivas en el tras-



plante es complejo, pero hoy dia se tiene la suficien-
te informacién como para poder afirmar que el cono-
cimiento del tipo histoldgico de la nefropatia de ba-
se, por si solo, no ayuda a tomar la rara decisién de
contraindicar un trasplante. El nefrélogo generalmen-
te utilizara datos clinicos, como duracién 'de la enfer-
medad en el sindrome nefrésico idiopéatico (lesiones
glomerulares minimas y/o hialinosis segmentaria y fo-
cal), o -analiticos, como los anticuerpos circulantes
antimembrana basal, de manera decisiva mas que el
tipo de histologia previa.

El método clinico mejor para evaluar un test diag-
nostico es valorar su contribucién al manejo del pa-
ciente: si el resultado de la prueba cambia el plan del
tratamiento y si esas modificaciones, de una manera
medible, benefician al paciente. Curiosamente, la
mayoria de los nuevos métodos diagnésticos que se
introducen en la clinica son exhaustivamente estu-
diados de acuerdo con estos criterios, pero algunas
pruebas antiguas nunca han sido analizadas con esta
aproximacion critica.

La BRP no ha'sido apenas estudiada en este senti-
do, pero hay publicados algunos datos interesantes,
como el trabajo de M. A. Hlatki 8, en que analiza
criticamente el diferente enfrentamiento entre el sin-
drome nefrésico del adulto y el del nifio en cuanto a
la decisién de dar esteroides sin biopsiar o biopsian-
do, comparando: 1) Biopsia renal de entrada. 2) En-
sayo terapéutico con esteroides sin biopsia renal, nun-
ca. 3) Ensayo terapéutico con esteroides seguido de
biopsia renal si no habia remisién.

Curiosamente, el resultado de este estudio, basado
en analisis estadistico de decisién, mostré que el en-
sayo terapéutico con esteroides era lo mejor, tanto
para adultos como para- nifos con sindrome nefrdsi-
co; la biopsia de rutina evitaba las complicaciones
de los esteroides a algunos pacientes, pero este bene-
ficio se contrapesaba con las complicaciones de la
biopsia. Légicamente, una critica que se puede hacer
a este andlisis es que se basa en datos previamente
publicados sobre enfermos biopsiados para obtener
conclusiones y decisiones. Pero nosotros estamos

analizando la biopsia renal en 1988 y hay que usar.

l6gicamente el cdmulo de informacién ya obtenido.
En la generalizacién del uso de la biopsia es evi-
dente que van a existir diferencias entre centros hospi-
talarios segn tengan o no una mayor obligacién do-
cente y de investigacién o mas puramente asistencial.
En los centros con responsabilidad docente siempre
existird una justificacién para el uso generalizado de
la BRP, dado que: 1) contribuira a la formacion de
nuevos especialistas que precisardn un entrenamien-
to suficiente en la técnica (no hay que olvidar que la
Comisién Nacional de Nefrologia establece un nu-
mero minimo de biopsias para la acreditacién de un
centro en la docencia a postgraduados); 2) porque se

utilizard en la investigacién clinica de patologias es-

CONTROVERSIAS

pecificas, y 3) porque serd la base de ensayos tera-
péuticos controlados.

Pero estos argumentos, sin duda sélidos, no con-
tradicen en absoluto el que nefrélogos bien forma-
dos, con base y con experiencia en la clinica de las
nefropatias glomerulares primitivas, no puedan ma-
nejar este tipo de pacientes, en ausencia de biopsia
renal, sin problemas, inseguridades ni complejos.

Actualmente los diferentes sindromes con que se
presentan las nefropatias glomerulares pueden ser
manejados correctamente sin un uso sisteméatico de
la BRP. Asi:

— En el sindrome nefritico agudo, cuando no es
rapidamente progresivo y existe hipocomplemente-
mia, todos los nefrélogos pediatricos y la mayoria de
los de adultos esperaran a la resolucion esponténea.

— En el sindrome nefrésico puro del nifo, la res-
puesta a esteroides es prioritaria. La biopsia renal en
el adulto sigue siendo materia de discusién, habien-
do autores que defienden, como ya hemos comenta-
do, actuar igual que en la edad pediatrica & °.

— En un sindrome de nefropatia glomerular créni-
co con hipocomplementemia, descartado el lupus
eritematoso diseminado, no se va a variar el tipo de
manejo por el resultado histolégico, y los datos clini-
cos y analiticos seran mas dtiles para el pronéstico
que aquél, '

— Los pacientes con hematuria aislada sin datos
de enfermedad sistémica ni urolégica no van a bene-
ficiarse practicamente nunca de poner apellido histo-
l6gico al dosier clinico.

— Las alteraciones persistentes del sedimento uri-
nario, sin hipertension arterial ni alteraciones de la
funcién renal, al igual que la proteinuria aislada,
pueden corresponder a mdltiples cuadros histolégi-
cos sin tratamiento conocido en la actualidad y con
prondstico variable, pero siempre en relacion con.las
manifestaciones clinicas mas que con la histologia.

Pocos nefrologos dudan hoy dia que la GN rapida-
mente progresiva debe ser biopsiada con urgencia,
aunque la aparicion de marcadores accesibles en cli-
nica, como las determinaciones de anticuerpos anti-
membrana basal por el método ELISA, mucho mas
asequible que el radioinmunoensayo, pueden ir cam-
biando este axioma.

La biopsia renal va a seguir siendo necesaria du-
rante mucho tiempo para seguir progresando en el
conocimiento de las enfermedades.renales y de la
nefrologia en general, pero-ello no puede hacer oivi-
dar que la mayoria de estas glomerulonefritis pueden
ser manejadas en ausencia de.confirmacién histolégi-
ca del proceso y que —y .esto es fundamental—
cuando se tome la decisién de biopsiar debe infor-
marse verazmente al paciente de una manera clara
de las ventajas terapéuticas reales que se van a deri-
var para él individualmente de la realizacién de la
técnica para que la existencia de protocolos preesta-
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blecidos no convierta un acto médico invasivo, que
debe ser meditado, en una rutina inGtil y peligrosa.
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