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RESUMEN

Introduccion: La enfermedad renal cronica en el paciente diabético puede
presentarse como enfermedad renal diabética, como una enfermedad renal no
diabética o la coexistencia de ambas.

Objetivo: Se reporta un caso de una paciente diabética con un sindrome nefrético
y disminucion de la funcion renal a quien se le realiza biopsia por sospecha de
enfermedad renal no diabética.

Métodos: Los datos fueron recogidos a partir de la observacion del paciente y la
historia clinica. Se realizd biopsia renal que fue estudiada con técnicas de
microscopia optica e inmunofluorescencia.

Resultados: Se reporta una paciente femenina de 64 afos, obesa con
antecedentes de Diabetes mellitus tipo 2 insulinodependiente desde hace 12
anos e hipertension arterial controlada que desde hace tres meses comenzé con
edemas en miembros inferiores y orinas espumosas. Al examen fisico y de
laboratorio se evidencia un sindrome nefrotico y disminucién de la funcién renal.
Se realiza biopsia renal y se concluye como una enfermedad renal cronica en

estadio 3a con una glomerulopatia membranosa estadio Il con dano tubulo
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intersticial y vascular moderado coexistente con enfermedad renal diabética en
estadio Il.

Conclusiones: Es importante la evaluacion de todo paciente diabético con una
enfermedad renal crénica ante la posibilidad de cursar con enfermedad renal no
diabética. El resultado de la biopsia renal podria cambiar el prondstico y el
tratamiento de la enfermedad.

Palabras Clave: Diabetes mellitus, enfermedad renal diabética, enfermedad renal

no diabética, biopsia renal.

ABSTRACT

Introduction: Chronic kidney disease in diabetic patients can present as diabetic
kidney disease, non-diabetic kidney disease, or the coexistence of both.
Objective: A case is reported of a diabetic patient with nephrotic syndrome and
decreased renal function who performed a renal biopsy for suspected of non-
diabetic kidney disease.

Methods: The data was collected from physical examination and clinical history.
A renal biopsy was performed and was studied with optical microscopy and
immunofluorescence techniques.

Results: We report a 64-year-old, obese female patient with a history of insulin-
dependent type 2 diabetes mellitus for 12 years and controlled arterial
hypertension that began with edema in the lower limbs and foamy urine three
months ago. The physical and laboratory examination revealed nephrotic
syndrome and decreased renal function. A renal biopsy was performed and it was
concluded aschronic kidney disease in stage 3a plus membranous
glomerulopathy in stage Il with moderate tubulointerstitial and vascular damage
coexisting with diabetic kidney disease instage Il.

Conclusions: It is important to evaluate all diabetic patients with chronic kidney
disease for the possibility of developing non-diabetic kidney disease. The result of
the kidney biopsy could change the prognosis and treatment of the disease.
Keywords: Diabetes mellitus, diabetic kidney disease, non-diabetic kidney

disease, kidney biopsy.
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Introduccion

La enfermedad renal diabética es una complicaciéon frecuente de la Diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) que puede progresar al fallo renal con necesidad de
tratamiento sustitutivo de la funcién renal.(")

La ERC en el paciente diabético puede presentarse como ocasionada
directamente por la DM2 (ERD), como una enfermedad renal no diabética (ERND)
o la coexistencia de ambas.®

En los ultimos anos, se reporta una mayor prevalencia de ERND en pacientes con
Diabetes mellitus® lo que podria estar asociado al envejecimiento de la poblacién,
a mayor exposicion a infecciones o a mayor incidencia de neoplasias malignas.
Como consecuencia podria aumentar la prevalencia de ERND y ERD no
proteindrica en pacientes con DM tipo 2. Es posible tratar muchas de las
afecciones de ERND y se puede lograr una reversibilidad completa, lo que
garantiza una biopsia oportuna, un diagnostico preciso y un tratamiento
oportuno.®

La biopsia renal es un proceder invasivo que podria traer como consecuencia
serias complicaciones. La utilidad de la biopsia renal en pacientes diabéticos es
objeto de debate. El diagnostico de la ERD se realiza basado en los hallazgos
clinicos. La biopsia renal se realiza si el paciente tiene un cuadro clinico atipico y
examenes de laboratorio que podrian sugerir la enfermedad. Las indicaciones
para realizar la biopsia renal no estan claras y son muy subjetivas. Dependen de
cada uno de los servicios de salud y la decision personal del médico.®

La ausencia de retinopatia diabética, la disminucion brusca de la funcion renal,
la presencia de microhematuria y el diagnostico de DM2 de corto tiempo de
duracion son altamente sugestivos de ERND.®7)

La biopsia renal es indispensable para identificar la presencia de enfermedad

renal no diabética.®
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El objetivo de este reporte es describir un caso de una paciente diabética que
cursa con un sindrome nefrético y disminucion de la funcion renal a quien se le

realiza biopsia por sospecha de ERND.

Métodos

Todos los datos fueron recogidos a partir de la historia clinica del paciente y por
observacion directa del mismo. Se tomaron dos fragmentos de biopsia renal (BR)
con pistola automatica calibre 16. Uno de los fragmentos fue utilizado para
microscopia optica (MO), realizandosele tinciones de hematoxilina-eosina,
tricromica de Masson, plata metenamina de Jones y acido periddico de Schiff
(PAS). El otro fragmento fue utilizado para realizar microscopia de
inmunofluorescencia (IF). Se emplearon los antisueros IgA, 1gG, IgM, C3, Clq,

fibrindgeno, kappa y lambda.

Resultados

Se presenta una paciente femenina de 64 anos, blanca, obesa con antecedentes
de DM2 insulinodependiente desde hace 12 afos. Tiene antecedentes de HTA
controlada con enalapril, que desde hace 3 meses comienza con edemas en
miembros inferiores y orinas espumosas. El indice de masa corporal es de
32kg/m?.

Al examen fisico, se evidencia edema perimaleolar y en miembros inferiores. Se
constatan cifras normales de tension arterial. El fondo de ojo es normal. Se
realizan complementarios y se detecta proteinuria de 24h en 6,11 g/24h. Seis
meses antes del ingreso, la paciente presentaba funcién renal normal (0,8 mg/ dl,
con una tasa de filtrado glomerular de 82ml/min/1,73 m?por CKD-EPI (2021) sin
presentar alteraciones urinarias. En el momento del ingreso presenta una tasa
defiltrado glomerular de50ml/min/1,73m?por CKD-EPI (2021). Se decide realizar

biopsia renal percutanea.

Tabla 1- Resultado de los examenes de laboratorio

Examen (unidad de medida)

creatinina: (mg/dl) 1,21
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acido drico: (umol/L) 514

urea: mmol/L 7,0

glicemia: mmol/L 7,0

proteinas totales: g/L 54

albdmina: g/L 25

colesterol: mmol/L 6,36

LDLC: mmol/L 9

TG: mmol/L 2.73

Hemoglobina (g/l) 124

leucocitos: 9.8x10°

Granulocitos (%) 69,5

linfocitos 75

monocitos 3

plaquetas 260

eritrosedimentacion: mm/h 85

proteinuria de 24h:g/24 h 6.11
Hematies-10490

conteo de Addis de 2 horas (elementos/min) Protein-uria 7-8mg/min
Leucocitos-16800
Cilindros-0

urocultivo Sin crecimiento bacteriano

En la biopsia renal a lamicroscopica dptica se hallaron 15 glomérulos, seis
obsolescentes, ligera expansion de la matriz mesangial y engrosamiento uniforme
y difuso de la pared de los capilares glomerulares. Con la tricromica de Masson se
observan depdsitos fucsinofilos en espacio subepitelial. Con técnicas de plata
metenamina se observan proyecciones de la membrana basal. Hay presencia de
areas multifocales de atrofia tubular clasica moderada, fibrosis intersticial
moderada y vasos sanguineos extraglomerulares con engrosamiento de la pared
a expensa de la intima y la capa media. Se observa hialinosis en la pared de las
arteriolas.

Con técnicas de inmunofluorescencia hay 7 glomérulos con depdsitos de
IgGpositivo+++ en espacio subepitelial global y difuso, C3 positivo ++, IgA
negativo, IgM algunas trazas, C1q negativo, kappa positivo +++, lambda positivo
+++. Se concluyo el diagndstico como una ERC en estadio 3a con una
glomerulopatia membranosa estadio Il con dafo tubulointersticial y vascular

moderado coexistente con enfermedad renal diabética en estadio |l
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Fig. 1- Caracteristicas histopatoldgicas de glomerulopatia membranosa en paciente
con Diabetes mellitus tipo Il. A) Glomerulomegalia y esclerosis glomerular global focal.
HE X100. B) Area focal de fibrosis intersticial moderada y atrofia tubular.
Nefroangioesclerosis benigna moderada. TM X200. C) Glomérulo con proyecciones de
la membrana basal glomerular, platametenamina X1000. Depdsitos intensos global y

difuso de IgG con patron granular. IF X200.

Resultados y discusion

Existen criterios diagnodsticos estandares para clasificar los posibles hallazgos
histopatoldgicos en pacientes con DM2. La presencia de lesiones de Kimmelstiel-
Wilson (KW), expansion mesangial, gotas subcapsulares, capsulas de fibrina,
hialinosis de arteriola aferente y eferente y la ausencia de cualquier otra
caracteristica de ERND se define como ERD. La ERND es cualquier enfermedad
renal crénica en un paciente diabético cuya causa no sea la DM. La presencia de

caracteristicas histopatoldgicas de ambas se define como ERD mas ERND.(©1017)
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La ERD es un diagndstico clinico posible en este caso si se tiene en cuenta que la
paciente tiene largo tiempo de evolucion de la enfermedad. La presencia de
retinopatia diabética sugiere una ERD aunque puede haber un dano renal sin
presencia de retinopatia.('? En este caso, se le constata un fondo de ojo normal.
La paciente tiene un sindrome nefrético con sedimento activo y disminucion de la
funcidn renal por lo que se hace indispensable la biopsia renal.

En una publicacion reciente, se recomienda la realizacion de biopsia renal en
pacientes diabéticos con deterioro de la funcién renal y las siguientes
caracteristicas: ausencia de retinopatia diabética, transcurso de menos de cinco
anos desde el diagnédstico de la DM, ausencia de cronologia tipica como debut
agudo de proteinuria, deterioro progresivo de la funcion renal, presencia de
hematuria, presencia de otra enfermedad sistémica y sindrome nefrotico francos.
Al ser elevada la prevalencia de la DM en la poblacion general, no es infrecuente
que los pacientes diabéticos puedan presentar ERND. Un estudio en Corea refiere
que 68 % del total de los pacientes con DM tienen una ERND.(13)

El diagnostico clinico de ERND resulta dificil en ocasiones si se trata de pacientes
con Diabetes mellitus de largo tiempo de evolucion. La prevalencia de ERND
descrita en la literatura es muy variable. En investigaciones en las que existe un
numero considerable de biopsias, la prevalencia esta entre 36 % y 54 %; esta gran
variabilidad depende de diferentes criterios.(141%

La DM coexistente conduce a cambios hemodinamicos renales, aumento en la
cantidad de glucosa filtrada a través de la barrera de filtracion glomerular,
hiperactividad del sistema renina angiotensina aldosterona, lo que puede influir
en la presencia de la proteinuria y el deterioro de la funcion renal.('® La
glomerulopatia membranosa ocupa entre 11 %y 23 % de los casos de ERND. Aun
no esta claro si la coexistencia de DM tendria una gran influencia sobre el
metabolismo en pacientes con glomerulopatia membranosa, especialmente
después del uso de diversos inmunosupresores y diferentes dosis de
glucocorticoides.('")

Por tratarse de una paciente obesa, se valoro la posibilidad diagndstica de
glomeruloesclerosis segmentaria y focal. La obesidad es un importante factor de

riesgo para el desarrollo de enfermedad renal crénica. Se produce un mecanismo
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de hiperfiltracion con el objetivo de satisfacer la alta demanda metabdlica
asociada al aumento del peso corporal. El aumento de la presién intraglomerular
puede inducir una lesion renal estructural e incrementar el riesgo de desarrollar
ERC a largo plazo. Como consecuencia, se desarrolla una glomeruloesclerosis
segmentaria y focal.(1819)

En un estudio de Liu, et al, reportan que 29 % de los pacientes con DM2 tenian
una nefropatia diabética, 64,1 % tenian una ERND y en 11,0 % era mixta. Dentro
de la ERND, la glomerulopatia membranosa idiopatica (29,7 %) fue la mas
frecuente seguida de la nefropatia por IgA (22,9 %).29

En un estudio de Prasad, et al, en el que estudiaron 5 485 biopsias, 33 % tenian
una ERD, 49 % una ERND y 20 % era mixta. En los pacientes con ERND la
enfermedad que prevalecio fue la Nefritis tubulointersticial y, en segundo lugar,
la glomerulopatia membranosa."

En un meta-analisis de Florentino, et al, la Nefropatia por IgA fue la mas frecuente
entre los casos de ERND. @2

Existe la limitacion de no contar con la posibilidad de detectar el receptor de la
fosfolipasa A2 del tipo M que es el antigeno responsable de 70 % a 80 % de las

glomerulopatias membranosas primarias.?

Conclusiones

Es importante la evaluacion de todo paciente diabético con una enfermedad
renal cronica, ante la posibilidad de cursar con enfermedad renal no diabética. Se
debe valorar la realizacion de la biopsia renal en estos pacientes lo que podria

cambiar el prondstico y el tratamiento de la enfermedad.
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