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RESUMEN

Se analizaron en forma retrospectiva 23
pacientes con diagnéstico de Hematuria
Benigna, es decir sin anomalias del tracto
urinario y sin evidencia de enfermedad renal
o sistémica. La muestra fue de 14 varones
y 9 mujeres, con una edad promedio de 24
afios. El examen histoi6gico mostré 15 biop-

sias con glomerulonefritis mesangial y 8 nor-
males.

Se realizé Inmunofluorescencia en 13 pa-
cientes: 2 tuvieron depdsitos de IgA-CB,
2 IgM, 3 Fib C3 y 6 IF fueron negativas. No
hubo buena correlacién entre microscopia
optica e inmunofluorescencia.

Como hallazgos clinicos asociados a la he-
maturia se destacaron: Hematuria de ejercicio,

(/

CUADRO Nro. 1 A

\

Paciente Edad Sexo Hematuria Duracién Dolor lumbar Ejercicio Infeccion

1 15
2 9
3 41
4 14
5 9
6 46
7 47
8 6
9 13
10 24
11 7
12 22
13 23
14 42
15 27
16 54
17 17
18 55
19 17
20 13
21 7
22 30
23 17
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Per.: Persistente. Rec.: Recurrente.
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CUADRO Nro. 1B

it

Pacien- Protei- Creati- IgA IgG IgM  Complemento Biopsia

te nuria nina T C3 MO. |IF

1 + + 0,6 70 1.440 80 28 70 FyS NR
2 - 1. 50 1.110 140 - 110 FyS -

3 450 0,8 380 1170 60 19 70 P.D. -

4 390 1. 300 1.400 150 28 73 FyS lgM-Cq
5 - 0,8 180 1.700 160 33 95 P.D. IgA-Cy
6 96 1,2 - - - - - B R
7 450 1. 200 1.740 300 38 120 P.D, -

8 440 0,5 - - - 41 120 P.D. NR

9 172 0,6 270 1.280 125 37 136 SAD NR
10 90 0,8 100 990 110 23 85 P.D. -

11 63 i - - - - - FyS NR
12 - 0,9 230 930 90 28 90 FyG -
13 185 -1,3 160 1.725 170 28 80 SAD NR
14 + 1. 340 1,740 250 30 90 FyG -
15 280 0,96 70 830 100 - - FyS NR
16 86 0,84 180 1.140 130 31 105 P.D. Fib-Cq
17 53 0,76 120 900 90 28 70 SAD Fib-C4
18 - 1,2 - - - - - SAD -
19 186 0,68 130 840 220 30 120 SAD NR
20 - 0,83 160 1.600 90 32 90 SAD IgM
21 - 0,8 260 1.800 180 45 90 SAD NR
22 160 1. 180 720 50 28 100 SAD NR
23 64 i. 240 660 90 33 120 P.D. IgA-Cq

M.C.: Microscopia 6ptica.

N.R.: No realizada.

C: 28-38 U.H. C5: 80-160 mg o/o.

el

Fy S.: Focal y Segmentaria. F. y G.: Focal y Global. P.D.:
Proliferativa Difusa. SAD: Sin Alteraciones Diagndsticas. |.F.:

Valores [Mormales: IgA: 60-190 mg o/o. 1gG: 800-1.800 mg o/o. lgM: 37-304 mg o/o.

inmunofliuorescencia.

J

dolor lumbar e infeccidn respiratoria alta pre-
via.

Se sigui6 la evolucién post biopsia durante
un tiempo promedio de 3, 9 afios. Los pacien-
tes con glomerulonefritis tuvieron en su evo-
lucién manifestaciones de enfermedad renal,
ya sea persistencia de hematuria, insuficiencia
renal, o proteinuria, de alli que la biopsia re-
nal fue Gtil en el estudio de estos pacientes.

Por hematuria benigna o idiopédtica se en-
tiende aquella entidad clinica caracterizada
por hematuria recurrente o persistente, pre-
sumiblemente de origen glomerular, en au-
sencia de lesion génito-urinaria o enferme-
dad sistemica comprebada.

A pesar de que el prondstico en la mayo-

ria de los pacientes es bueno y las lesiones
glomerulares discretas, la falta de una defi-
nicién mas precisa ha llevado a la inclusién
bajo este diagnodstico de pacientes con dife-
rentes presentaciones clinicas, lesiones glo-
merulares y prondstico (1).

El uso de términos patoldgicos come ne-
fropatia por IgA vy glomerulonefritis focal
es errénec ya que no hay una correlacion
absoluta entre los hallazgos clinicos y la biop-
sia renal.

MATERIAL Y METCDOS (Cuadro 1 Ay
1B)

Pacientes:

Se realizdb un estudio restrospectivo de
23 pacientes con hematuria benigna someti-
dos a biopsia renal entre diciembre de 1976
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y agosto de 1986. Para ser incluidos en esta
serie a cada paciente se le realizd examen
clinico, urograma de excrecidén, cistosco-
pia y exdmenes de laboratorio que incluye-
ron: creatinina cérica, inmunogiobulinas sé-
ricas, complemento total y fraccién Cg,
anticuerpos antinucleares, test de coagula-
cion, sedimento de orina, urocultivo y pro-
teinuria de 24 horas.

En ninguno de los pacientes se evidencid
anomalias del tracto urinario, sintomas o sig-
nos de enfermedad renal {proteinuria menor
de 450 mg/dia, y creatinina no mayor de 1,3
mg. of/o y urocultivo negativo), hipertension
arterial, anomaliias de coagulaciéon ni signos
de enfermedad sistémica. Tampoco tenian
antecedentes familiares de enfermedad renal
ni de sordera,

De los 23 pacientes, 14 fueron varones
(60,860/0) v 9 mujeres (39,140/0), cuyas
edades oscilaron entre 6 y 55 afos con un
promedio de 24, 13 afos. La duracién de la
hematuria hasta el momento de la biopsia
fue de 1, 75 afios (rango 1 mes a 9 afios).

El tipo de hematuria fue recurrente en
17 pacientes y persistente en 6, en 17 fue
macroscopica y en sblo 6 pacientes micros-
copica (mas de 10 eritrocitos por campo
de gran aumento). Cuadro Nro, 2.

( CUADRO Nro. 2 w

PACIENTES

14 Varones: 60,860/0
9 Mujeres: 39,140/0

EDAD

Promedio: 24, 13 afios
Rango: 6 - 55 arios

DURACION DE HEMATURIA HASTA
BIOPSIA

Promedio: 1, 75 afios
Rango: 1 mes- 9 afios

TIPO DE HEMATURIA

Recurrente: 17

Persistente: 6
\.. - 5k

MICROSCOPIA OPTICA

Se procesaron 23 biopsias renales obteni-

das por puncidén percutdnea con aguja de
Vimsilbermann, las cuales fueron fijadas en
formol al 100/o e incluidas en parafina. Los
cortes histologicos cuyo espesor varié entre
2 y 3 micras fueron tefiidos con hematoxili-
naeosina, PAS, Masson y Metenamina plata.

Se interpretd como glomerulonefritis me-
sangial al aumento de células y/o matriz
mesangial. La lesién es difusa cuando afecta
a todos los glomérulos presentes y focal cuan-
do sélo un porcentaje de elios estdn compro-
metidos. Hablamos de lesién global cuando
la alteracion estd presente en la totalidad del
penacho y segmentaria cuando el dafio se
encuentra solamente en un segmenio del
glomérulo.

INMUNOFLUORESCENCIA

El material de biopsia fue congelado con
anhidrido carbénico (para uso técnico), cor-
tado en secciones de 4 a 5 micras y guarda-
do en freezer a =70 grados hasta su colora-
cién. Las secciones sin fijar fueron lavadas en
buffer de fosfatos a Ph 7,6, cubiertas con an-
tisuero marcado con fluoresceina anti A, anti
G, anti M, anti Cg y fibrinégeno para cada
corte, lavados dos veces en buffer de fosfa-
tos y montadas en glicerina bufferada para su
observacion en microscopio (Zeiss) de luz
refleja (epifluorescencia) con lampara de ha-
l6geno.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 test de Student para porcentajes
comparando hematuria de ejercicio e infec-
ciones previas a la presentacidn; persistencia
de hematuria, insuficiencia renal y remision
esponténea en la evolucidn entre los grupos
con glomerulonefritis y sin glomerulonefritis.

RESULTADOS

Los cortes histologicos fueron visualizados
con microscopio Optico (M.O.) vy los cilindros
de puncion incluyeron entre 5 y 29 gloméru-
los.

De las 23 biopsias {Cuadro Nro. 3), 8
(34,70/0) no presentaron alteraciones a
la M.O. De las 15 restantes (65,20/0), 8
(53,30/0) tuvieron lesiones de glomeru-
lonefritis (GN) proliferativa mesangial di-
fusa y giobal. En 5 (33,30/0) la lesion era
también mesangial pero de distribucién
focal y segmentaria. En los 2 restantes
(13,30/0) la alteracion mesangial fue focal
y global.
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CUADRO Nro. 3

HALLAZGOS A LA MICROSCOPIA

o

OPTICA

(23 Casos)
Sin alteraciones............ ok B 8
Con alteraciones glomerulares:
GN Mesangial:
sDifusandels ek s swnaktedd s e e 8
- Focaly Segmentaria .............. 5

k—FocaI VGlobalem. ainimismdn . wons 2

En ninguna de las biopsias se observaron
lesiones en tdbulos, intersticio ni vasos san-
guineos. Es decir, todas las biopsias con
GN tuvieron proliferacién mesangial, aun-
que de distinta afectacién dentro del pena-
cho glomerular,

Se realizé inmunofluorescencia (IF) en
13 pacientes (56,50/0) con los siguientes
resultados: 2 tenian depdsito de lgA, 2
deposito de 1gM, 3 de fibrinogeno y C3 y
6 fueron negativas.

Correlacionando la IF con la MO (Cuadro
Nro. 4) tuvimos 6 pacientes con GN prolife-
rativa difusa -de los cuales 2 tenian depdsito
de 1gA, 2 de fibrinégeno y C5 y 2 con IF
negativa. Los pacientes con GN focal y glo-
bal tuvieron IF negativa y de los dos con
GN focal y segmentaria, uno tenia depodsito
de IgM v el otro IF negativa. Hubo 3 pacien-
tes sin alteraciones diagndsticas (S.A.D.)
a la MO e IF de los cuales uno tenfa depbsi-
to de IgM, otro de fibrindgeno y C3 y otro

con IF negativa. Esto habla de enfermedad
glomerular no expresada en microscopio de
luz.

Los hallazgos clinicos asociados a la hema-
turia (Cuadro Nro. 5) fueron: hematuria
relacionada con ejercicio fisico en 7 pacien-
tes (30,40/0), de los cuales 6 (85,70/0) te-
nfan GN y el restante tenia glomérulos nor-
males a la MO pero tenia depositos de fibri-
négeno y C3 en la IF. Tuvieron dolor lum-
bar 10 pacientes (43,40/0) 6 varones y 4
mujeres, de los cuales 5 (500/o) tenian GN.
De los 7 pacientes con proteinuria mayor
de 200 mg/dia (menos de 450 mg/dia) an-
tes de la biopsia todos tuvieron GN. Ocho

7
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CUADRO Nro. 4
CORRELACION MICROSCOPIA OPTICA E INMUNOFLUORESCENCIA
Grupo CAD IgA-C4 igM Fib C3 IF (=)
Nro. 10
G.N. Prolif, Difusa. . . ........... 2 - 2 2
G.N. Focaly Global ............ - - - 2
G.N. Focal y Segmentaria .. ...... - 1 - 1
Grupo SAD - 1 1 1
k Nro. 3 /
f CUADRO Nro. 5 ﬁ\
HALLAZGOS CLINICOS ASOCCIADOS A HEMATURIA
Grupo CAD Grupo SAD
15 pacientes (65,20/0) 8 pacientes (34,80/0)
Hematuria de Ejercicio .......... 6 (400/0) 1(12,50/0)
Dolor: Lumbar: . v s o i sT5s 0w 5 (33,30/0) 5 {62,50/0)
Edemas.....cccnovernennncnecs 1 (6,60/0) 0
infeccionPrevia. . . ........cv.. 3 (200/0) 0
0 1
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pacientes con GN tuvieron proteinuria me-
nor de 200 mg/dia. Tres pacientes {130/0)
tuvieron infeccion respiratoria alta previa
a la hematuria todos con GN,

Los dosajes de inmunoglobulinas {lg) v
Complementic (C), (Cuadro Nro:. 1 B} mos-
traron valores por debajo de los limites nor-
males de CB en 4 pacientes, de C total en 2

y de 1gG en 2 v de IgA en 1. De los 4 pacien-
tes con C3 bajo, 2 tuvieron GN focal y seg-

mentaria: uno sin IF y el otrd con depdsito
de IgM y C3; otro de los 4 tenia GN difusa
e IF negativa, v el restante sin alteraciones
diagnosticas a las MO {5.A.D.) tenia depdsi-
to de fibrindgeno v C3.

Los dos pacientes con C total bajo tenfan
GN difusa e IF negativa. De los dos pacientes
con lgG baja, uno tenia GN difusa con de-
posito de 1gA y C5 y el otro S.AD. y sin

IF.

Se siguid la evolucion post biopsia de 18
pacientes (78,20/0) durante un tiempo pro-
medio de 47 meses (3,9 afios), de los cuales
12 tenfan GN, de estos doce, 9 {750/0) con-
tinuaron con hematuria, uno tuvo hematu-
ria mas insuficiencia renal, otro hematuria
mas proteinuria v el restanie fue a insufi-
ciencia renal (IR} sin otra manifestacion.
Los dos pacientes que desarrollaron IR te-
nian GN difusa, uno con depésito de IgA
y el otro sin IF.

De aguellos pacientes sin GN sélo uno
continué con hematuria en su. evolucion,
dos tuvieron litiasis renal varios afios des-
pués, uno de los cuales siguié con hematu-
ria. Tres pacientes no tuvieron ninguna ma-

nifestacion clinica ni de taboratorio. (Cuadro
Nro. 6).

El andlisis estadistico mostré en los sin-
tomas de presentacion que la hematuria
de ejercicio tuvo diferencia significativa
{p < 0,01} entre el grupo con GN tuvo
hematuria persistente que comparandola
con el grupo sin GN fue estadisticamente
significativa (p < 0,01). La remisién es-
pontdnea de la hematuria fue significativa
{p < 0,05} en el grupo sin GN con relacion
al grupo con GN. Al ver el nimero de la
muestra pequefia, esta significacion no puede
extrapolarse a ofras poblaciones..

CONCLUSIONES Y DISCUSION

Como vya estd descripto en la literatura
{1, 2 v 3), muchos hallazgos clinicos e histo-
l6gicos mostraron que esta patoiogia se pre-
senta con mayor frecuencia en personas
iovenes cuyo sustrato histoldgico es proli-
feracion mesangial o glomérulos normales.
No encontramos signos de glomeruloescle-
rosis ni semilunas en glomérulos,

La incidencia de GN mesangial en la mi-
croscopia Optica fue similar a la descripia
en otros trabajos (2, 3 y 4).

Como requisito previo para la inclusion
en este estudio descartamos otras enferme-
dades que pueden producir GN mesangial
{(Lupus Eritematoso Sistémico, Purpura de
Schoenlein-Henoch, Sindrome de Alport,
Sindrome de Goodpasture ), excepto en un
paciente inmunofluorescencia de la biopsia
renal v gque pudo haber tenido GN post in-
fecciosa en evoluciodn.

.

CUADRO Nro. 6

\

EVOLUCGION
Nro. 18 (78,260/0)

Prom. Seguim.:

Grupo CAD
{12 pacientes)

Grupo SAD
(6 pacientes)
Prom. Seguim.:

37 meses 55 meses
Hematuria.................... 9 (750/0) 1 (16,60/0)
Insuficiencia Renal ............. 1 (8,30/0) -
Hematuria + Insuficiencia Renal. . . 1 (8,30/0) =
Hematuria + Proteinuria. ........ 1 (8,30/0} =
Litiasis + Hematuria . ... ........ 0 1 (16,60/0)
Litiasis sin Hematuria .. ......... 0 1(16,60/0)
Ninguna Manifestacién . ......... 0 3 (500/0)
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Entre los hallazgos clinicos en este grupo
de pacientes encontramos que la hematuria
relacionada con ejercicio fisico y la protei-
nuria mayor de 200 mg/dia (y menor de
450 mg/dia) pueden ser signos orientadores
de enfermedad glomerular, aunque la ausen-
cia de proteinuria no la descarta.

La incidencia de Nefropatia por IgA en
nuestra serie (15,40/0) es menor que la ha-
{lada en otros trabajos donde los porcentajes
oscilan entre el 20 y el 600/o (1, 3, 4 v 5).

También se citan depédsitos de IgM predo-
minantes segmentarios o difusos (3) y en otro
trabajo citado en (1) se descubren depésitos
lineales de 1gG en un 120/o de biopsias de
pacientes con hematuria idiopatica.

No encontramos alteraciones significativas
en los niveles de lg séricas en ninguno de los
pacientes, no tuvimos una buena correla-
cién entre microscopfa Optica e inmunofluo-
rescencia, ya que 5 pacientes con GN tuvieron
IF () y 2 pacientes sin alteraciones en MO
tuvieron depositos mesangiales de IgM y fi-
brinégeno C3 en la IF. Es decir un 500/0

de pacientes con GN e IF realizada tuvieron
IF {-).

A pesar del pequefio grupo de pacientes,
nuestros resultados muestran que aquellos
pacientes con GN tuvieron en su evolucion
manifestaciones de enfermedad renal, a dife-
rencia de los pacientes sin GN, que no presen-
taron signos de enfermedad renal en su evolu-
cién. Por ello consideramos que la biopsia
en los casos que analizamos fue Gtil para
valorar el pronéstico y la necesidad de control
y sequimiento de los pacientes.

NOTA: Agradecemos lg colaboracién de la Srta. Elba Carri-
cart para el presente trabsjo.
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