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Frequéncia e avaliacao clinico-histoléogica das doencas
glomerulares em um hospital terciario da regiao Sul do Brasil

Frequency and clinical histological analysis of glomerular diseases
in a tertiary hospital in southern Brazil

Resumo

Introducdo: As glomerulopatias sdo as
doengas renais mais frequentemente diag-
nosticaveis por bidpsia. O levantamento
epidemiolégico das glomerulopatias permi-
te identificar sua distribui¢io e principais
etiologias e serve de subsidio para defini¢ao
de estratégias de prevengio e tratamento.
Objetivo: O presente estudo pretende iden-
tificar a frequéncia e a correla¢do clinico-
-patolégica das glomerulopatias diagnos-
ticadas por bidpsia no HC-UFPR durante
5 anos. Métodos: Foram realizadas 131
bidpsias no periodo de 1 de janeiro de 2008
a 31 de dezembro de 2012, submetidas a
microscopia Optica e de imunofluorescén-
cia. Todas as laminas de microscopia éptica
foram revistas por um patologista. Dados
clinicos e laboratoriais e resultados da mi-
croscopia de imunofluorescéncia foram ob-
tidos por revisao dos prontudrios. Resulta-
dos: Foram reanalisados 128 de 131 casos;
46,5% foram obtidos em homens. A idade
média de realizagdo da bidpsia foi 43 anos
para os homens e 38 anos para as mulheres.
Em 99 casos identificou-se a indica¢io da
bidpsia; 49,5% apresentaram sindrome ne-
frotica; 17,17 %, insuficiéncia renal aguda e
15,15% insuficiéncia renal cronica; 8,08 %,
sindrome nefritica; 6,06 %, proteintria iso-
lada e 4,04%, hematuria isolada. 61,21%
tratavam-se de glomerulopatia secundaria,
33,62% glomerulopatia primdria e 5,17%
nao puderam ser classificados. Dentre as
glomerulopatias secundarias, a mais fre-
quente foi a nefrite lupica (49,29%), e,
dentre as primdrias, glomeruloesclerose seg-
mentar e focal (30,77%) e nefropatia mem-
branosa (25,64%). Conclusao: O paciente
com glomerulopatia neste servico é adulto
e portador de sindrome nefrética. Ao con-
trario de outros relatos, observamos pre-
dominio das glomerulopatias secundarias,
refletindo possivelmente o perfil tercidrio de
atendimento do HC-UFPR.

ABSTRACT

Introduction: The glomerulopathies are the
most common biopsy-proven kidney dis-
eases. The epidemiological investigation of
glomerulopathies allows the identification
of their distribution and main causes and
enables the development of prevention and
treatment strategies. Objective: This study
aims to identify the frequency and clinical-
pathological correlation of glomerular dis-
eases diagnosed at the HC-UFPR over the
period of 5 years. Methods: 131 biopsies
were performed between January 1, 2008
and December 31, 2012 and were analysed
by light and immunofluorescence micros-
copy. Histopathological slides were reviewed
by a pathologist. Clinical and laboratory
data and the immunofluorescence micros-
copy results were extracted from medical
records. The findings were tabulated and
analysed. Results: 128 of 131 cases were re-
analysed. 46.5% were obtained from men.
Patients” age averaged 43 years for men and
38 for women. In 99 cases, the indication of
biopsy was identified; 49.5% cases presented
nephrotic syndrome, 17.17%, acute renal
failure and 15.15%, chronic renal failure;
8.08%, nephritic syndrome; 6.06 %, isolated
proteinuria and 4.04 % isolated hematuria. In
61.21% an underlying disease related to the
glomerulopathy could be identified; 33.62%
corresponded to primary disease and in
5.17% of cases the nature of the glomeru-
lopathy could not be determined. Among
secondary glomerulopathies, the most fre-
quent was Lupus Nephritis (49.29%), and
among the primary, Focal Segmental Glo-
merulosclerosis (30.77%) and Membranous
Nephropathy (25.64%). Conclusion: The
average patient with glomerulopathy in this
service is an adult with nephrotic syndrome.
Unlike other reports, secondary glomeru-
lopathies were predominant. These findings
may reflect the tertiary characteristic of the
assistance at HC-UFPR.
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INTRODUCAO

As glomerulopatias sio as doengas renais mais
frequentemente diagnosticiveis por meio de bidpsia.'
Mecanismos imunoldgicos celulares e humorais, de
natureza primdria ou secunddria estio envolvidos
na etiopatogenia de grande parte dessa categoria
de doencas.? Sua evolucio frequentemente resulta
na necessidade de terapia renal substitutiva,
procedimento que, além de ser inconveniente para os
pacientes, gera elevado custo para o sistema de saide
- s6 em 2012, o Ministério da Satude investiu R$1,8
bilhdo em hemodiilise.>

A urinlise, a taxa de filtracdo glomerular estimada
e caracteristicas individuais do paciente podem indicar
qual o possivel diagnéstico de uma glomerulopatia,
mas somente a avaliagdio anatomopatologica do
material obtido por bidpsia renal permite definir seu
diagndstico preciso e possiveis indicadores prognésticos.
As principais glomerulopatias primdrias encontradas
em levantamentos realizados ao redor do mundo
sdo: glomeruloesclerose segmentar e focal (GESF),
nefropatia da IgA (NIgA), doenca de lesdes minimas
(LM), nefropatia membranosa (NM), glomerulonefrite
rapidamente progressiva (GNRP), glomerulonefrite pos-
infecciosa e glomerulonefrite cronica indeterminada.*

Dentre  as  glomerulopatias  secundarias,
destacam-se: nefropatia diabética (ND), nefrite
lupica (NL), amiloidose renal, e glomerulopatias
crescénticas relacionadas e ndo relacionadas aos
anticorpos anticitoplasma de neutréfilo (ANCA).
O levantamento epidemioldgico das glomerulopatias
permite identificar qual sua frequéncia e principais
fatores causadores e serve de subsidio para defini¢io
de suas caracteristicas clinicas, laboratoriais e
histolégicas numa determinada regido, auxiliando em
estratégias de prevengdo e tratamento.® O presente
estudo pretende identificar a frequéncia e a correlagio
doencas  glomerulares
diagnosticadas por bidpsia renal em nossa institui¢io,

clinico-patolégica  das
ao longo de 5 anos.

METobpos

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa, sob o niimero 329.124.

O levantamento dos pacientes foi realizado
por meio de busca retrospectiva nos registros
de bidpsias do Servico de Anatomia Patologica
(SAP), datados de 1° de janeiro de 2008 até 31 de
dezembro de 2012. Utilizando as palavras chave
rim, glomerulopatia, glomerulonefrite e nefrite,
foram encontrados 396 casos, discriminados em
uma planilha inicial.

Apds a triagem inicial, foram consultados os
arquivos de laudos anatomopatoldégicos. Foram
excluidos os casos com laudos referentes a:
neoplasia; nefrectomia; pielonefrite e transplante.
Foram incluidos casos cujos laudos realmente se
tratavam de glomerulopatias, além de biopsias
renais com diagndsticos inconclusivos, para
posterior andlise. Dessa sele¢do, resultaram 131
casos, cujos prontudrios médicos foram revisados.
Foram extraidos os seguintes dados: idade; sexo;
doenga de base e/ou comorbidades (diabetes
mellitus, hipertensio arterial, lipus eritematoso
sistémico, outros); sorologias (HIV, hepatites Be C
e lues); apresentacdo clinica (sindrome nefrética,
sindrome nefritica, hematuria isolada, proteinuria
isolada, insuficiéncia renal aguda, insuficiéncia
renal cronica); proteindria de 24 horas; dados
de parcial de urina (proteinuria; hematiria;
cilindros; leucocituria); creatinina sérica; clearance
de creatinina; albumina sérica; lipidograma
(colesterol total e fracdes e triglicerideos);
realizacio de hemodidlise ou didlise peritoneal
no momento da bidpsia. As ldminas histoldgicas
correspondentes, coradas pelas técnicas de HE,
PAS, PAMS e tricromico foram revisadas por uma
unica patologista. Os resultados dos exames de
microscopia de imunofluorescéncia concomitantes
foram consultados.

Osachados foram tabulados em planilha Microsoft
Excel 12.0. Estatistica descritiva foi realizada com
o uso do mesmo software, sendo os parametros
estatisticos expressos em médias, medianas e desvios-
padrio. Empregou-se o Teste Exato de Fisher para
comparacdo dos dados, pelo aplicativo GraphPad
InStat. Considerou-se valor de p < 0,005 como
significativo.
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ResuLTADOS

Dos 131 casos selecionados, 128 detinham material
passivel de reandlise.

A indicacdo da bidpsia pdde ser identificada em 99
casos, dos quais: 49 (49,5%) apresentaram sindrome
nefrotica, dois deles associados a insuficiéncia
renal; 17 (17,17%), insuficiéncia renal aguda e 15
(15,15%), insuficiéncia renal cronica; 8 (8,08%),
sindrome nefritica; 6 (6,06%), proteintria isolada e
4 (4,04%), hematdria isolada (Tabela 1).

TaBELA 1 QUADRO CLINICO NO MOMENTO DA BIGPSIA
Apresentacao Clinica Nucr:r;esroc;de %
Sindrome nefrética 49 49,5
Insuficiéncia renal aguda 17 17,17
Insuficiéncia renal crénica 15 15,15
Sindrome nefritica 8 8,08
Proteinuria isolada 6 6,06
Hematuria isolada 4 4,04

A técnica de bidpsia adotada foi, em todos os
128 casos, a bidpsia incisional por agulha de corte.
As bidpsias obtiveram, em média, 13 glomérulos;
um caso nao possuia glomérulos. Neste e em outros
11 casos (9,38%) nio se revelaram sinais de doenca
glomerular, na metodologia empregada, de modo que
glomerulopatia foi confirmada em 116 casos.

Dos 116 casos de glomerulopatia confirmada, 54
(46,5%) eram homens (p = 0,0739). A idade média
dos pacientes foi de 40 anos; entre homens, a média
foi de 43 anos e, entre mulheres, 38. Seis individuos
apresentaram idade igual ou superior a 70 anos. Em
72 casos (62,06%), a glomerulopatia foi secundaria;
em 38 situagdes (32,75%) a glomerulopatia foi
considerada primdria e 6 casos (5,17%) ndo puderam
ser classificados como primarios ou secundarios.
Entre os homens, houve 30 casos de glomerulopatia
secunddria (58,82%) e, entre as mulheres, 42
(71,19%). A distribuicio entre homens e mulheres
pode ser observada no Figura 1. Entre as comorbidades
mais frequentemente identificadas foram registradas:
hipertensdo arterial sistémica (70 casos; 60,34%);
lipus eritematoso sistémico (43 casos; 37,06%);
diabetes mellitus (20 casos; 17,24%); HIV (11 casos;
9,48%); hepatite C (11 casos, 9,48%); hepatite B (4
casos; 3,45%) e hepatite B associada a hepatite C (1
caso; 0,86%). Esses dados e sua distribui¢io entre
sexos podem ser encontrados na Tabela 2.
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Foram identificados 35 casos de nefrite lupica
(30,17%), 23 casos de GESF (19,83%), dos quais
12 (10,34%) puderam ser identificados como GESF
primdria, nefropatia membranosa (10 casos; 8,62%)
e nefropatia diabética (9 casos; 7,76 %) (Figura 1). Os
demais resultados podem ser encontrados na Tabela 3.
Dentre os 35 casos identificados como nefrite lapica,
26 (74,28%) eram mulheres (p = 0,0024). Alteracdes
tubulointersticiais de cronicidade estiveram presentes
em extensdo igual ou superior a 50% da cortical
em 20 pacientes. Estes pacientes eram portadores
de GESE, nefropatia diabética, nefrosclerose artério-
arteriolar hipertensiva e nefrite lupica.

DiscussAo

Devido ao elevado custo® e relevante fator social
e econdmico’ pelos quais as doencas renais sdo
responsaveis, paises como Japao® e Italia® registram
regularmente as glomerulopatias  nacionalmente
diagnosticadas. No Brasil, dados sobre a prevaléncia e
caracteristicas epidemioldgicas das glomerulopatias sdo
escassos: poucos hospitais brasileiros se propuseram
a criacio de um banco de dados local.'> O mais
recente levantamento nacional de glomerulopatias até o
presente estudo foi publicado em 2009, e envolveu 9617
bidpsias renais do pais.® Até o momento, nao hd estudos
na literatura sobre a distribui¢io das glomerulopatias
nos pacientes atendidos em nossa instituicio ou mesmo
em nosso Estado, o que atribui relevancia a este estudo.

Em nosso meio, a principal indicacio de bidpsia
foi a sindrome nefrética, o que coincide com os dados
de outros estudos no Brasil®'%1L1314 ¢ do mundo.'®?*
De fato, a sindrome nefrética é considerada uma das
indicagdes absolutas de bidpsia renal em individuos
maiores de 6 anos de idade.

A média obtida de 13 glomérulos por amostra
vai ao encontro da maior parte das orientacdes de
adequacdo da mesma, que estabelecem como nimero
adequado 8 a 10 glomérulos por amostra.>>® Esse
dado, somado a presen¢a de apenas uma amostra
sem glomérulos, demonstra que a obtencdo de
amostra histopatologica tem sido satisfatoria
em nossa instituicdo, 0 que em parte assegura a
acuracia diagnostica. Dos 128 casos selecionados,
12 ndo revelaram sinais de doenca glomerular a
microscopia Optica ou de imunofluorescéncia; ou
seja, nesse periodo, em quase 10% das suspeitas
de glomerulopatia, estivamos diante de outras
enfermidades, de rins histopatologicamente normais



Figura 1. Frequéncia de glomerulopatias primarias e secundarias, por sexo.
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TABELA 2 DISTRIBUICAO DAS COMORBIDADES POR SEXO

Total de Sexo Sexo

Comorbidades . T
Casos Masculino Feminino

Hipertensao

S 70 33 37
arterial sistémica
L.upAus grltematoso 43 12 31
sistémico
Diabetes mellitus 20 10 10
HIV 11
Hepatite C 1 7 4
Hepatite B 4 3
Hepat!te C+ 1 1 0
Hepatite B
TaABELA 3 DISTRIBUICAO DAS GLOMERULOPATIAS EM
ORDEM DE FREQUENCIA
. o . - Numero o
Diagnostico Histopatologico de Casos %o
Nefrite lipica 35 30,17
GESF primaria 12 10,34
GESF secunddria 1 9,48
Nefropatia membranosa 10 8,6
Nefropatia diabética 9 7,7
GlomerulonefrlFe . 6 517
membranoproliferativa
Glomerulopatia secundaria a 5 431
doenca vascular
Doenca de lesdes minimas 4 3,44
GIomerL'JIopatla proliferativa e 4 344
Exsudativa
Nefropatia por IGA 3 2,58
Glomerulopatia necrosante 2 1,72
Rim terminal 2 1,72

ou de doengas cujo diagnostico poderia ter sido
melhor elucidado por meio de estudo ultraestrutural,
ndo disponivel em nosso meio, no periodo estudado.
Contudo, é digno de nota que 6 (50%) desses casos
pertenciam a pacientes que estavam infectados pelo
virus HIN1, durante a epidemia de julho e agosto de
2009, cujas amostras, obtidas devido a um interesse
cientifico e epidemioldgico especifico, revelaram,
principalmente, alteracdes degenerativas tubulares,
conforme anteriormente publicado.?

Foi possivel tragar qual o perfil do paciente
atendido por glomerulopatia em nosso meio. Nao
houve diferenca significativa entre sexos, padrido
semelhante ao registro nacional de 20096 e ao Distrito
Federal.’® A idade média encontrada reflete o padrio
dos pacientes atendidos pelo servi¢o onde a pesquisa
foi realizada. Quando o estudo foi idealizado,
buscava-se verificar uma possivel mudang¢a no
padrio da doenca glomerular ap6s os 70 anos,
conforme visto na literatura;'**%*" porém, foram
encontrados apenas seis casos nessa faixa etdria, um
numero muito limitado para fazer extrapolacdes.

Em nosso estudo, as glomerulopatias secundérias
foram mais frequentes do que as primadrias. Isso
contraria a imensa maioria dos resultados expostos
na literatura mundial,'®2%3%3233 bem como resultados
nacionais® e regionais, (Registro Paulista de
Glomerulonefrites," Distrito Federal,'® Belém' e
Amazonas'?), indo ao encontro somente de estudos
realizados na Bélgica’* e Paraguai.’® Possivelmente,
isso se deve ao fato de a casuistica proceder de um
hospital terciario.

J Bras Nefrol 2016;38(1):42-48
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O predominio de glomerulopatias secundérias
foi mais expressivo no sexo feminino, um reflexo
da alta prevaléncia de nefrite lapica, uma vez que
lapus eritematoso sistémico (LES) é uma patologia
classicamente predominante em mulheres.> De fato,
a nefrite lapica foi mais frequente entre mulheres
do que homens (26 mulheres e 9 homens) e foi a
glomerulopatia mais frequentemente diagnosticada
em nossa série. Esse resultado estd de acordo
com o Registro Paulista de Glomerulonefrites' e
com a maior parte das séries estudadas, em que
figura em primeiro lugar entre as glomerulopatias
secunddrias.®16:222436-38 Por ge tratar de uma doenca
com elevada morbimortalidade, especialmente
quando associada a fatores de risco comuns em paises
em desenvolvimento, como condi¢ao socioecondmica
desfavordvel, é importante atentar para a satude renal
do paciente com LES.*

O segundo diagndstico mais identificado na
andlise  histopatolégica, a  glomeruloesclerose
segmentar e focal também foi altamente frequente
em resultados nacionais®* e em resultados obtidos
na populacio hispanica.'® E importante considerar
que o frequente diagnostico de GESE, em nossa
série e nas séries supracitadas, pode ser atribuido
as caracteristicas populacionais, isto é, selecdo de
pacientes adultos e nefroticos. Porém, GESF é um
diagnéstico morfologico, consequéncia comum de
diversas doencgas renais. Em nossa série, conseguimos
distinguir com alguma confiabilidade a origem
primdria ou secunddria da GESF, conforme andlise da
proteintria de 24 horas, albuminemia e caracteristicas
histopatolégicas proprias.

Os casos que cursaram com proteiniiria na faixa
nefrética, hipoalbuminemia, sinais de podocitopatia
difusa e padrdo de esclerose global predominantemente
solidificado  foram classificados como  primarios,
enquanto os que apresentaram proteintria subnefrotica,
normoalbuminemia, podocitopatia focal e padrio de
esclerose global predominantemente obsolescente, com
possiveis alteragdes vasculares esclerdtico-hialinizantes,
como secundarios. Com isso, obteve-se uma propor¢ao
muito semelhante entre oscasos de nefropatia membranosa
e GESF primdria, o que difere dos resultados brasileiros,
que colocam GESF a frente da nefropatia membranosa.>'*
Esses estudos, entretanto, ndo fizeram a diferencia¢ao
entre GESF primdria ou secundéria. O expressivo achado
de nefropatia membranosa, comparavel a prevaléncia
de GESF primdria em nossa amostra, coincide com
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observacoes realizadas na Europa,? fato que pode ser
atribuido a heranga europeia em nossa populacio.

As alteracoes tubulo-intersticiais de cronicidade
(IFTA%) refletem a duragio da doenca renal e a
irreversibilidade das alteracdes e estio diretamente
relacionadas com os niveis séricos de creatinina.
Foram encontradas 20 amostras com IFTA igual
ou superior a 50%, de forma que esses casos
possivelmente foram diagnosticados mais tardiamente.
As glomerulopatias encontradas nesses casos foram,
em propor¢do semelhante entre si, glomeruloesclerose
segmentar e focal, nefropatia diabética, nefrite
lupica e nefroesclerose arteriolar hipertensiva. Essas
informacdes corroboram observagdes anteriores® e
destacam o fato de que, em nosso meio, tais doengas
ainda sdo diagnosticadas numa fase tardia.

Apesar de ser a glomerulonefrite que apresentou
maior aumento na prevaléncia nos ultimos 15 anos
no Brasil,® a nefropatia da IgA foi identificada em
apenas trés amostras. Isso contraria o esperado, uma
vez que, segundo o levantamento de 2009, a regido
Sul apresentava a maior propor¢do de nefropatia da
IgA, dentre todas as regides do Brasil.® Levando-se em
conta que o namero de pacientes que se apresentavam
com hematiria isolada foi pequeno (4 casos), a baixa
frequéncia dessa doenga em nossa pesquisa pode
estar relacionada a indica¢do nio rotineira de bidpsia
em pacientes com esta condi¢io clinica,'' 4 baixa
identificacdo ou a baixa frequéncia de admissdes
hospitalares por hematiiria glomerular em nosso
centro.

Apontamos como limitacdo desse estudo o
pequeno numero de bidpsias realizadas neste centro
e a revisdo retrospectiva realizada. Ainda assim,
esse foi um estudo inédito em nosso Estado, que
permitiu o reconhecimento da populacdo afetada
por glomerulopatias e lanca as bases para o futuro
Registro de Glomerulopatias do Estado. E importante
salientar que todos os prontudrios e bidpsias foram
extensivamente revistos, de modo que as conclusoes
foram baseadas em observacdes consistentes e
clinicamente relevantes.

ConcLusAo

Por meio desse estudo, pudemos tracar o perfil dos
pacientes atendidos por glomerulopatia na maior
institui¢do tercidria do nosso Estado. Obtivemos igual
distribui¢cao de homens e mulheres, fato concordante
com estudos nacionais,>'* e idade média de 40 anos.



A maioria dos casos foram de glomerulopatias
secunddrias, o que foi concordante com apenas

dois estudos prévios*** e discordante da maioria

dos dados publicados na literatura nacional®!%!314

e internacional.'620:303233 A doenga glomerular mais
diagnosticada em nosso meio foi a nefrite lipica, que
foi a principal causa de doenca renal secundéria em
diversos estudos.®1416222436:38 F importante destacar
que a incidéncia de nefropatia da IgA em nossa
série foi baixa, o que pode refletir as estratégias de
investigacdo de hematuria glomerular em nosso meio.

O perfil das glomerulopatias identificado é um
reflexo ndo s6 do perfil tercidrio de atendimento de
nosso hospital, mas também das nossas indicacoes de
bi6psia. O pequeno nimero de amostras de nossa série
sugere que intensifiquemos algumas das estratégias
de investigag¢do de doencas renais, de forma que estas
possam ser melhor identificadas em nossa populacio.
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