Artigo Original | Original Article

Autores

Priscylla Aparecida
Vieira do Carmo'

Gianna Mastroianni
Kirsztajn?

Wander Barros do
Carmo'’

Marcello Fabiano
Franco®

Marcus Gomes
Bastos*

'Fundacéo IMEPEN

2Disciplina de
Nefrologia,
Departamento de
Medicina da Escola
Paulista de Medicina da
Universidade Federal de
Sao Paulo — UNIFESP/
EPM

3Departamento de
Patologia da UNIFESP/
EPM

“Disciplina de
Nefrologia da Faculdade
de Medicina da
Universidade Federal de
Juiz de Fora

Data de submisséo: 22/06/2010

Data de aprovacao: 09/07/2010

Correspondéncia para:

Priscylla Aparecida Vieira do

Carmo

R Delfim Moreira, 252, apt.
503. Centro — Juiz de Fora -
Minas Gerais

CEP: 36010-570

E-mail: pvcarmo@gmail.
com

Declaramos a inexisténcia
de conflitos de interesse

286

Achados histopatoldgicos renais em idosos
Histopathological findings in elderly patients

Resumo

Introdugdo: A populagio idosa mundial
tem aumentado de forma expressiva e
pesquisas apontam para um aumento da
expectativa de vida dos brasileiros em
cerca de 10 anos. Assim como outras
comorbidades, as doengas glomerula-
res também sdo observadas em idosos
e, neste contexto, a biopsia renal surge
como ferramenta diagnéstica fundamen-
tal para auxiliar a tomada de conduta,
evitando, muitas vezes, terapias desneces-
sarias. Objetivo: Estabelecer a frequéncia
dos diagnosticos histoldgicos em idosos
submetidos a biopsia renal, com desta-
que para as glomerulopatias (GPs), em
dois centros universitdrios brasileiros.
Métodos: Avaliacdo retrospectiva dos lau-
dos de biopsias renais do Departamento de
Patologia da UNIFESP, incluindo pacien-
tes com idade maior ou igual a 60 anos,
no periodo de 01/01/1996 a 31/12/2003
e do ambulatério de GPs do NIEPEN. Os
estudos de rins transplantados e de nefrec-
tomias foram excluidos. Os dados consi-
derados para analise foram: idade, sexo,
sindrome clinica de apresentagio e diag-
néstico histolégico (por microscopia op-
tica e imunofluorescéncia). As nefropatias
foram classificadas em GP primadrias, do-
engas renais secunddrias, patologias nao
glomerulares e outras. Resultados: Foram
avaliados 113 casos, constatando-se: média
de idade de 66,0 = 6,0 anos e predominio
do sexo masculino (54,8%). A sindrome
clinica de apresentacdio mais comum foi
a sindrome nefrética (32,7%), seguida de
insuficiéncia renal aguda e cronica, com
18,6% cada. As doengas glomerulares fo-
ram: nefropatia membranosa (NM), 15%;
nefroesclerose hipertensiva, 11,5%; glo-
merulosclerose segmentar e focal e vascu-
lites/GN com crescentes, 9,7% cada; ami-

Asstract

Introduction: The elderly population has
significantly increased worldwide and
recent studies have evidenced a 10-year
increase in Brazilian life expectancy. Simi-
larly to other comorbidities, glomerular
diseases are also observed in the elderly,
and, in that age group, kidney biopsy
emerges as a fundamental diagnostic tool
to help disease management, preventing
unnecessary therapies. Objective: To es-
tablish the frequency of histological di-
agnoses in the elderly undergoing kidney
biopsy, with an emphasis on glomerulopa-
thies (GPs), at two Brazilian universities.
Methods: Retrospective assessment of
kidney biopsy reports of the Department
of Pathology of UNIFESP (patients aged
60 years or above, from 01/01/1996 to
12/31/2003) and of the outpatient clinic
of GPs of NIEPEN. The studies of trans-
planted kidneys and nephrectomies were
excluded. The following data were ana-
lyzed: age; sex; clinical syndrome at pres-
entation; and histological diagnosis (light
microscopy and immunofluorescence).
Nephropathies were classified as primary
GPs, secondary kidney diseases, nonglo-
merular diseases, and others. Results:
One hundred and thirteen biopsies were
assessed, the mean age of patients was
66.0 = 6.0 years, and the male sex pre-
vailed (54.8%). The most common clini-
cal presentation was nephrotic syndrome
(32.7%), followed by acute and chronic
kidney failure (18.6%, each). Glomeru-
lar diseases were as follows: membranous
nephropathy (MN), 15%; hypertensive
nephrosclerosis, 11.5%; focal segmental
glomerulosclerosis and vasculitis/crescen-
tic GN, 9.7% each; amyloidosis, chronic
glomerulonephritis, and minimal change
disease, 7.1% each; diffuse proliferative



loidose, glomerulonefrite cronica e doenga de lesdes
minimas, 7,1% cada; GN proliferativa difusa, 4,4%;
nefropatia por IgA e nefrite lupica, 2,7% cada. Hou-
ve um predominio das GP primarias (45,2%) quando
comparadas as outras nefropatias. Conclusio: A prin-
cipal indicacdo de biopsia foi a sindrome nefrotica.
Predominaram as doencas glomerulares entre os diag-
nosticos histoldgicos renais, com destaque para NM e
nefroesclerose hipertensiva, achados compativeis com
estudos prévios nesta drea, mas raramente avaliados
em nosso meio. Fica claro que a diversidade de diag-
nésticos e os tratamentos diferenciados justificam a
biopsia renal para tomada de decisdo neste grupo de
pacientes.

Palavras-chave: idoso, biopsia, glomerulonefrite, sin-
drome nefrética, insuficiéncia renal cronica.
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GN, 4.4%; IgA nephropathy and lupus nephritis,
2.7% each. Primary GPs predominated (45.2%) as
compared with other nephropathies. Conclusion: Ne-
phrotic syndrome was the major indication for kidney
biopsy. Regarding the kidney histological diagnoses,
glomerular diseases predominated, in particular MN
and hypertensive nephrosclerosis, findings compatible
with previous studies in the area, but rarely assessed
among us. It is clear that the diversity of diagnoses
and differentiated treatments justify kidney biopsy for
decision making in that group of patients.

Keywords: aged, biopsy, glomerulonephritis, ne-
phrotic syndrome, chronic kidney failure.
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INTRODUCAO

A populagio idosa, de um modo geral, vem crescen-
do de forma expressiva nos tltimos tempos. Esse pro-
cesso ocorre devido as inovagdes tecnoldgicas e aos
avancos com relagio a qualidade de vida, assim como
a diminui¢io da taxa de fecundidade e a menor taxa
de mortalidade a cada ano. Esses fatores contribuem
para o perfil de envelhecimento que o nosso pais vem
apresentando recentemente.'

Segundo pesquisas feitas pelo Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE), o indice de envelheci-
mento aponta para mudangas na longevidade da popu-
lagdo brasileira. No censo demografico de 2008, para
cada 100 criangas de 0 a 14 anos, havia 24,7 idosos de
65 anos ou mais, cuja projecao para 2050 é de 172,7
idosos.! Outra evidéncia do envelhecimento da popu-
lacao é o aumento da expectativa de vida dos brasilei-
ros, hoje de 72,78 anos. H4 indicios de que essa média
continuard aumentando e, no ano de 2050, a expec-
tativa de vida subird para 81,29 anos, igualando a de
paises de elevado indice de desenvolvimento humano,
como Islandia (81,8 anos) e Japdo (82,6).!

A utiliza¢do de novos instrumentos e tecnologias
surge como uma perspectiva para a abordagem des-
se grupo etdrio. Dentro desse contexto, estd cada vez
mais claro que a idade avangada de um dado pacien-
te por si sO deixou de ser impedimento para investi-
gacgdes ou intervengdes médicas, na medida em que
os procedimentos diagndsticos invasivos e mesmo as
ferramentas terapéuticas tornaram-se mais seguros.

A nefrologia expressa essa realidade no crescente nu-
mero de pacientes idosos em terapias renais substitu-
tivas e na maior demanda de transplantes renais.?

Quando se fala em doenca glomerular, a avaliagio
histopatoldgica do tecido renal é o método de inves-
tigacdo capaz de estabelecer o diagnéstico definitivo.
Além disso, as informagoes obtidas por meio de biop-
sias renais ndo identificam apenas o diagndstico espe-
cifico, como também fornecem indices progndsticos,
auxiliando na decisdo em rela¢do a conduta terapéu-
tica em cada caso.>*

A incidéncia de glomerulopatias no idoso tem va-
riado bastante nas diversas séries analisadas, de quase
nula a até 25%.° O diagndstico de doenga glomeru-
lar pode ser subestimado nos idosos, uma vez que os
sintomas podem ser atribuidos a doencas sistémicas
e anormalidades urindrias assintomdticas diagnosti-
cadas como doengas do trato urindrio, como prosta-
tites, por exemplo. Além disso, diante da presencga
de comorbidades, muitos ainda mantém uma atitude
conservadora em relagdo a procedimentos diagndsti-
cos invasivos e intervengdes terapéuticas nessa popu-
lacdo, pelo risco de complicagdes.6

Diante da observagio de que se trata de procedi-
mento seguro e da percep¢ao de que as doengas glo-
merulares podem ser, mesmo nessa faixa etdria, tra-
tdveis, ou pelo contririo, de que imunossupressdes
desnecessdrias podem ser evitadas, a biopsia renal
surge como uma inquestionavel ferramenta diagnos-
tica no idoso.”®

] Bras Nefrol 2010;32(3):286-291
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O objetivo deste estudo foi avaliar a apresentacio
clinica e os diagnésticos histopatoldgicos mais fre-
quentes na populag¢do idosa com suspeita de acometi-
mento glomerular da UNIFESP/EPM e do ambulaté-
rio de glomerulopatias do Ntcleo Interdisciplinar de
Ensino e Pesquisa em Nefrologia (NIEPEN) da UFJF.

MeTopos

Foi realizada uma andlise retrospectiva de 92 lau-
dos de biopsias renais de idosos, do Departamento
de Anatomia Patolégica da UNIFESP, no periodo de
01/01/1996 a 31/12/2003 e de 21 laudos do ambula-
torio de glomerulopatias do NIEPEN, no periodo de
01/01/1996 a 31/12/20009.

Foram conceituados arbitrariamente como idosos
os individuos com 60 anos ou mais. Para cada ca-
so, foram extraidos dos laudos e considerados para
andlise, os seguintes dados: idade, sexo, sindrome cli-
nica de apresentacdo e diagndstico histologico. Nao
foram incluidas as biopsias de rins transplantados e
de nefrectomias.

As sindromes clinicas de apresentac¢do foram divi-
didas da seguinte forma: sindrome nefrotica, sindro-
me nefritica, sindrome de anormalidades urindrias,
insuficiéncia renal aguda (IRA) e insuficiéncia renal
cronica, conforme descricio do formulario de solici-
ta¢do de biopsia renal, preenchido pelo nefrologista
assistente.

O diagndstico histoldgico foi realizado através
de microscopia optica e de imunofluorescéncia. As
nefropatias foram classificadas em: glomerulopatias
primadrias, doengas renais secundarias, patologias nao
glomerulares e outras. Glomerulopatia primaria refe-
riu-se a situagdo na qual os rins eram os 6rgaos unica-
mente acometidos e doenga renal secundaria quando
havia evidéncia de doenca sistémica associada.

ResuLtADOS

Foram encontradas 113 biopsias de pacientes com 60
anos ou mais. A média de idade em anos foi de 66,0
+ 6,0. As glomerulopatias primdrias foram as mais
frequentes, com um percentual de 45,2% das biopsias
renais, seguidas pelas doencas renais secunddrias que
totalizaram 35,4% da amostra. A Tabela 1 mostra
a classificacdo das glomerulopatias e sua frequéncia.
A sindrome nefrética foi a sindrome clinica de
apresentacdo mais comum, indicando biopsia renal
em 32,7% dos casos. Insuficiéncia renal aguda e cro-
nica foram responsdaveis por indicar biopsia renal em
18,6% dos pacientes. A sindrome de anormalidades
urindrias assintomadticas esteve presente em 16,8%

] Bras Nefrol 2010;32(3):286-291

das sindromes de apresenta¢do nos idosos. Em 10,6%
dos laudos, ndo havia descri¢ao da sindrome responsa-
vel pela indicagio da biopsia renal (Tabela 2).

Tabela 1 DAbos DEMOGRAFICOS E HISTOLOGICOS
Idade (anos) 66 +6
Sexo %

Feminino 451

Masculino 54,8
Classificagdo histoldgica (%)

Glomerulopatias primaérias 45,2

Doencas renais secundarias 354

Patologias ndo glomerulares 9,7
Outras 9,7
Tabela 2 DisTRIBUICAO DAS SINDROMES RENAIS
Sindrome nefrética 32,7
Insuficiéncia renal aguda 18,6
Insuficiéncia renal cronica 18,6
Sindromes de anormalidades
urindrias assintomaticas 16,8
Ignorada 10,6
Sindrome nefritica 2,6

As Figuras 1 e 2 mostram os diagndsticos mais fre-
quentes em caso de sindrome nefrética e insuficiéncia
renal aguda, com predominio da nefropatia membra-
nosa e vasculite, respectivamente.

Os achados histopatologicos mais comuns em
idosos estdo representados na Tabela 3. Nefropatia
membranosa foi a doenga mais frequente, observada
em 15% das biopsias renais. Nefroesclerose hiper-
tensiva foi o segundo achado mais comum entre os
idosos, em um total de 11,5% de todas as biopsias.
As vasculites e a glomeruloesclerose segmentar e focal
(GESF) foram igualmente frequentes e identificadas
em 9,7% dos casos. Amiloidose, doenca de lesdes mi-
nimas e glomerulonefrite cronica foram responsdveis
por 7,1% das doencas glomerulares nos idosos.

Os achados de imunofluorescéncia resultaram po-
sitivos em 30% dos casos e negativos em 36%; nas
demais biopsias, a amostra de tecido foi insuficiente
para andlise (34%) (Figura 3).

Dentre as glomerulopatias primarias, a nefropatia
membranosa foi a mais comum, seguida pela GESF
e doenca de lesdes minimas, com 33,3%, 21,6% e
15,7%, respectivamente (Figura 4).



Figura 1. Frequéncia das glomerulopatias na sindro-
me nefrética.
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NM: nefropatia membranosa; GESF: glomeruloesclerose
segmentar e focal; GNMP: glomerulonefrite membranopro-
liferativa; DLM: doenca de lesbes minimas; NeH: nefroes-
clerose hipertensiva; GNPM: glomerulonefrite proliferativa
mesangial; proliferativa mesangial; NIgA: nefropatia por IgA;
NL: nefrite lGpica; NTI: nefrite e do tubulo intersticial.

Figura 2. Frequéncia das glomerulopatias na insuficién-
cia renal aguda.
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NeH: nefroesclerose hipertensiva; ND: nefropatia diabética;
GNPM: glomerulonefrite proliferativa mesangial; NTI: nefrite
e do tubulo intersticial; NTA: necrose tubular aguda; GNDA:
glomerulonefrite difusa aguda.

Tabela 3 DIsTRIBUIGAO DOS ACHADOS NA MICROSCOPIA
OPTICA
Diagnostico anatomopatoldgico n %
Nefropatia membranosa 17 15
Nefroesclerose hipertensiva 13 1,5
Glomeruloesclerose segmentar e focal M 9,7
Vasculite M 9,7
Amiloidose 08 71
Glomerulonefrite crénica 08 71
Doenca de lesdes minimas 08 71
Glomerulonefrite difusa aguda 05 4,4
Nefropatia por IgA 03 2,7
Nefrite lUpica 03 2,7
Restante 26 23
Total 13 100

Achados histopatolégicos renais em idosos

A Figura 5 mostra as doengas renais secundarias
mais frequentes. A principal causa de doenga renal
secunddria no idoso foi a nefroesclerose hipertensiva
(32,5% das causas secunddrias), seguida pelas vascu-
lites e amiloidose, com percentuais de 27,5 e 20,0%,
respectivamente. Observamos apenas trés casos de
nefrite lapica.

Figura 3 - Distribuicdo dos achados na imunofluo-
rescéncia.
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[ Negativa JJjj Indeterminada

Figura 4. Frequéncia das glomerulopatias primarias
(n =51).
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GNPM: glomerulonefrite proliferativa mesangial; NIgA:
Nefropatia por IgA; GNDA: glomerulonefrite difusa aguda;
DLM: Doenca de les6es minimas; GESF: glomeruloesclerose
segmentar e focal; NM: nefropatia membranosa.

Figura 5. Frequéncia das doencas renais secundarias
(n = 40).
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Discussio

Apesar das limita¢cdes de uma abordagem retrospec-
tiva, este estudo tem importincia epidemioldgica
diante da escassez de estudos da mesma natureza,
principalmente no Brasil. Através de revisio de lau-
dos de biopsias, avaliamos o espectro das doengas
glomerulares e as principais indica¢bes de biopsia
renal na populagdo acima de 60 anos, reunindo in-
formagoes de duas regides brasileiras.

Na nossa série, houve um discreto predominio do
sexo masculino, como nos demais estudos que ava-
liaram a populagdo na mesma faixa etdria.>'%'"" Em
contrapartida, analises referentes a pacientes com
mais de 80 anos encontraram maior frequéncia de
mulheres, possivelmente pela maior expectativa de
vida das mesmas.!>13

Assim como na populacio mais jovem, a sin-
drome nefrética constitui-se em condi¢do bastante
comum e inquestionavel de biopsia renal.'* Em nos-
sa avaliacdo, sindrome nefrotica foi a principal in-
dicagdo de biopsia renal, seguida pela insuficiéncia
renal aguda, achado este consistente com os demais
estudos de faixa etdria correspondente.!>161%11L17 O
Registro Espanhol de Glomerulonefrites, em publi-
cacdo recente, também encontrou perfil semelhante,
porém com um percentual de IRA ainda maior que
o aqui apresentado. Apesar de evidéncias nio favo-
raveis a realizacdo de biopsia renal na insuficiéncia
renal aguda da populacdo idosa, face a elevada cor-
relagdo clinico-patoldgica,'®!” Haas observou que,
em um ter¢o dos idosos, o diagnéstico histopato-
l6gico foi diferente da suspeita clinica.'> Em nosso
estudo, a principal causa de IRA foram as vasculites
(31,8% das causas de IRA), seguida de glomerulo-
nefrite difusa aguda e necrose tubular aguda (NTA),
ambas com 18,2%. Moutzouris et al.,'* ao avaliarem
a populagido com idade maior que 80 anos com IRA,
observou apenas em 5% dos casos NTA, indicando
excelente triagem clinica para biopsia renal pelo ne-
frologista assistente.

E sabido que o padrio histolégico mais comum
entre os idosos é a nefropatia membranosa, variando
de frequéncia conforme a populagio estudada e as
indicacbes de biopsia de cada servigo.2®722! Nossa
série também encontrou a nefropatia membranosa como
doenga glomerular mais frequente, correspondendo
a um percentual de 15%, semelhante ao encontrado
em levantamento recente do Registro Paulista de
Glomerulopatias, cujo percentual foi de 13,1%.%

A nefroesclerose hipertensiva apresentou-se
como o segundo padrio histolégico mais comum,

] Bras Nefrol 2010;32(3):286-291

achado este justificado pela elevada prevaléncia de
hipertensdo arterial nesta faixa etdria, que atinge
percentuais de até 50%.% Em contrapartida, o
diagnéstico de nefroesclerose hipertensiva apresenta
certa dificuldade, ja que a nefroesclerose é uma
lesdao histolégica observada também nos pacientes
com nefropatia isquémica secundaria a doenga renal
vascular®* e, além disso, é um condicio comum em
doenga renal terminal de diferentes etiologias e pode
ser consequéncia da idade.”

As vasculites sdo bastante frequentes na popula-
¢do idosa. Furci et al.,** demonstraram uma preva-
léncia de 10%, quatro vezes maior que no adulto.
Na presente série, encontramos um percentual se-
melhante (9,7% dos casos), também observado em
outros estudos.>%1

Apesar de considerada rara na populagio idosa,
ndo ultrapassando percentuais de 4%, a GESF tam-
bém atingiu quase 10% dos idosos biopsiados, tal-
vez por esta ser a doenca glomerular mais frequente
nas duas regides aqui avaliadas.???’

Em oposi¢io a maioria dos estudos que mostra
elevado percentual de amiloidose, em nossa avalia-
¢do, apenas 7% dos laudos descreviam este diagnos-
tico, apesar do elevado nimero de idosos nefréticos
(32,7% da populacdo). Uma série coreana também
diagnosticou um numero reduzido de casos de ami-
loidose em idosos, ndo ultrapassando 6%.°

No intuito de avaliar a utilidade da biopsia re-
nal nesse grupo, pudemos constatar que 53,5% dos
casos eram passiveis de interven¢do. Nair ef al.'?,
estudando a populacido acima de 80 anos, observa-
ram um percentual de 40% de diagndstico com uma
indicag¢ao terapéutica deles decorrente. Vale lembrar
que a decisdo de iniciar ou ndo intervencio nesse
grupo de pacientes deve ser regida por muita cautela,
considerando sempre as comorbidades que limitam
a escolha de terapéuticas mais agressivas. Em con-
trapartida, mesmo em pacientes em que o diagnds-
tico histopatoldgico pode nio alterar a conduta, as
informacdes sobre prognéstico em determinados ca-
sos tornam-se fundamentais para evitar tratamentos
empiricos desnecessirios e até deletérios.

Concluimos, entdo, que a biopsia renal em idosos
fornece informagdes importantes sobre diagndstico
e prognéstico, nas diferentes apresentagdes clinicas,
principalmente quando se investigam sindrome ne-
frética e insuficiéncia renal aguda. Além disso, a
idade avangada por si s6 nido deve induzir a relu-
tancia na realizagdo da biopsia renal. Considerando
a maior tendéncia a longevidade, mais trabalhos
devem ser encorajados nessa drea, no sentido de



orientar ndo s6 os nefrologistas, mas também o cli-
nico geral, para que seja possivel prevenir a morbi-
dade e a mortalidade da populagdo idosa, bem como
para tratd-los de forma mais efetiva.
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