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Resumen

Fundamento: La nefropatia diabética causa anormalidades pa-
toldgicas en los principales componentes estructurales del rifién.

Objetivo: Determinar la cantidad de corpusculo renal en rifones
de fallecidos con nefropatia diabética.

Método: Se realizé estudio descriptivo transversal en 17 falleci-
dos con nefropatia diabética, en el Hospital universitario “Manuel
Ascunce Domenech”, durante el 2012. Se procesaron 34 frag-
mentos por inclusiéon en parafina y con hematoxilina y eosina,
ademas de coloracion del Acido Peryédico de Shiff (PAS), se con-
taron 4090 corpusculos en ambos rifones y se calculé la cantidad
de corpusculos por area (mm?), relacionandose con la esclerosis y
tiempo de evolucion de la diabetes.

Resultados: El nimero de corpusculo fue similar en los rifilones
derecho (RD=2043 corpusculos) e izquierdo (RI=2047), de ellos,
1006 presentaron esclerosis fueron en el RD y 1012 en el Rl
(p=0.9246); El promedio de corpusculos con esclerosis fue mayor
en los diabéticos con mas de 5 afos de evolucion, (p=8.056E-11);
La cantidad de corpusculo con esclerosis por area fue mayor en
diabéticos con 5 anos o mas (64 + 16 por mm?) y menor en los
diabéticos con 5 afios 0 menos de evolucion, (50 + 10 corpuscu-
los por mm?) y El RI presenté similar cantidad de corpusculos con
esclerosis que el RD (p>0.05).

Conclusién: La nefropatia diabética afecté por igual a ambos ri-
fiones y la cantidad de corpusculos con esclerosis es directamente
proporcional al tiempo de evolucion.

Palabras clave: nefropatia diabética, morfometria, cantidad de
corpusculo

Introduccion

La incidencia y prevalencia de diabetes mellitus y enferme-
dad renal crénica terminal (ERCT) es elevada en EUA, Espafia,
en Taiwan y Japén es superior a 1.900 por millén de habitan-
tes.'? Existe concordancia entre oftalmopatia y enfermedad re-
nal en el 90% de DM tipo | y del 60 % para diabéticos tipo |,
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Abstract

Foundation: Diabetic nephropathy causes pathologic abnormal-
ities in all of the major structural compartments of the kidney.
Objective: Determining the quantity of renal corpuscle in kidneys
of dead persons with nephropathies diabetic.

Method: at the Teaching Hospital “Manuel Ascunse Domenech”,
during the 2012 accomplished a descriptive transverse study in 17
dead persons with nefropatia diabetic, himself they processed 34
fragments for inclusion in paraffin and with hematoxilina and eo-
sin, in addition to Schiff's acid peryddico’s coloration (PAS), they
counted 4090 corpuscles in both kidneys and the quantity of cor-
puscles for area was calculated (mm?), relating with sclerosis and
time of evolution of diabetes.

Results: The number of corpuscle was similar in Right Kidneys
(RK= 2043 corpuscles) and left- Kidneys (LK= 2047), of their, 1006
presented sclerosis in the RK and 1012 in the LK (p=0,9246); The
average of corpuscles with sclerosis was bigger in diabetics with
over 5 years of evolution, (p= 8.056E-11); The quantity of cor-
puscle with sclerosis for area was bigger in diabetics with 5 years
or more (64 + 16 for mm?) and minor in diabetics with 5 years
or less than evolution, (50 = 10 corpuscles for mm?) and The RK
presented similar quantity of corpuscles with sclerosis than the
LK (p>0,05 ).

Conclusion: The diabetic nefropatia affected both kidneys equal-
ly and the quantity of corpuscles with sclerosis is directly propor-
tional to the time of evolution.

Keywords: nephropathy diabetic, morfometria, quantity of cor-
puscle

pero, la biopsia se reserva para aquellos pacientes diabéticos
proteinuricos que no presentan retinopatia.®

En Cuba la incidencia de ERCT es alta y entre el 20 y el
50% son diabéticos.* La ND se clasifica evolutivamente en
cinco estadios en el estadio* (Nefropatia Diabética Clinica) se
caracteriza por esclerosis difusa y nodular, otras con imagen
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en semilunas con células y fibrina en el espacio de Bowman
y el estadio 5 (Enfermedad Renal Crénica Terminal) Se carac-
teriza por el cierre glomerular y el incremento de la esclerosis
intersticial demostrable con microscopia éptica.>>*¢

El nUmero de corpusculo en el rifién de humanos y anima-
les de experimentacion se usa para determinar el compro-
miso funcional renal por algunas enfermedades secundarias
gue ejercen dafo directo en el rindn como la diabetes me-
llitus. Hoy dia son las causas mas frecuente de enfermedad
renal crénica, y que se puede determinar por el nimero de
corpusculos, la densidad de numero de glomérulo (N.V.), y
el promedio de la cantidad de glomérulos en el rifion.67®
Por otra parte Hughson® demostré correlaciéon entre el bajo
numero de nefronas e hipertension. Por tanto, reconocer los
cambios histoldgicos cualitativos se deben confirmar cuanti-
tativamente, por morfometria o estereologia para confirmar
el diagnostico.'°

¢Cudl es la cantidad de corpusculos con esclerosis en fa-
llecidos con nefropatia diabética, segun el tiempo de evolu-
cion de la diabetes mellitus?

Diseno metodoloégico

Se realizd una investigacion observacional descriptiva
transversal en 17 necropsias de fallecidos con nefropatia dia-
bética, realizadas en el departamento de anatomia patolé-
gica del hospital universitario “Manuel Ascunce Domenech”
de la ciudad de Camaguey en el afilo 2013 con antecedentes
de diabetes mellitus tipo 2 y diagnostico histopatolégico de
nefropatia diabética.

La muestra se tomo del borde lateral de ambos rifiones,
se realizd un corte perpendicular a la superficie, con una
longitud, ancho y altura de un centimetro de la corteza re-
nal. Se aplicé la técnica de inclusiéon en parafina, coloracion
basica de hematoxilina y eosina (H y E) y acido peryodico
de Shiff (PAS). Se procesaron 34 fragmentos y se realizaron
tres cortes de cinco micrometro, se determind un area de
un milimetro cuadrado y se contaron los corpusculos totales
por cortes y por area de 1 mm?. La cantidad de corpuscu-
los se relacion6 con la presencia de esclerosis y el tiempo
de evolucion de la diabetes mellitus. Se observaron en un
microscopio OPTHECH con un lente objetivo de 10 X'y 40X
con lente ocular de 10X para un aumento total de 100Xy
400X. Se capturaron entre 20 y 25 imagenes por corte, con
una camara digital Canon. Las imagenes se utilizaron para
morfometria con la aplicacién del programa Imagen J del
National Institutes of Health, USA, 2011.1-12
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Fig. 1: Parénquima de fallecido con nefropatia diabética y mas de diez afios de
evolucion de la diabetes con disminucién del ndmero de corpusculos renales
por area

Fig.2:Parénquimarenaldefallecidoconnefropatiadiabéticaenestadioavanzado.
A) Corpusculo con glomeruloesclerosis estadio Ill. B) Presencia de fibrina en
el espacio de Bowman. C) Obliteracion total del ovillo glomerular (hialinosis)

Fig. 3: Corpusculo renal con esclerosis que oblitera totalmente el ovillo
glomerular (hialinosis) tipico del estadio V de la nefropatia diabética, con
insuficiencia renal
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Los datos se procesaron en una base de datos creados en
Excel, también se utilizo el paquete estadistico SPSS version
19.0 en espafiol para Windows. Se aplicé la estadistica des-
criptiva Test de Chi Cuadrado y Test de Hipdtesis de media
para determinar la significacion estadistica. Se calculo el in-
tervalo de confianza (IC) con una probabilidad del 95 %. Los
datos se muestran en tablas y graficos.

Resultados

La cantidad total de corpusculo por corte fue similar en el
rindn derecho e izquierdo (2043 y 2047 respectivamente), la
cantidad total de corpusculos con esclerosis también presen-
to igual comportamiento en ambos rifones con 1006 en RD
y 1012 en el RI. (p=0.9246) y el tiempo de evolucion influyod
en los dos rifiones por igual, (p=0.7113) aunque la cifra de
corpusculo fue superior en los que tenian un tiempo de evo-
lucién con mas de 5 afios, esto se debe a mayor el numero
de fallecidos, con este tiempo de evolucion. (Tabla 1)

Con esclerosis 1006 49.24 1012 49.44 2018 49.34
Sin esclerosis 1037 50.76 1035 50.56 2072 50.66
5 afios o menos 878 50.32 867 49.68 1745 4267
Mas de 5 afios 1165 49.68 1180 50.32 2345 57.33
CONTEO TOTAL 2043 49.9 2047 50.1 4090 100.00

Tabla I: Cantidad total de corptsculos en cada rifidn segun la presencia o no
de esclerosis y tiempo de evolucién de la diabetes mellitus.

Por lo anterior fue necesario determinar la cantidad de
corpusculos promedio y su dispersion, la Tabla Il muestra
la cantidad promedio de corpusculo por mm? fue de 117 %
31 por mm? y con igual cantidad de corpusculos en el rifidn
izquierdo y en el derecho (120 + 25y 120 + 23 respectiva-
mente).

La cantidad de corpusculos fue equitativa para los dos ri-
fiones tanto para la presencia de esclerosis (p>0.05) como
para el tiempo de evolucién de la de la Diabetes tipo Il
(P>0.05), esto indica que la nefropatia afecté por igual a
ambos rifones y se puede plantear que la cantidad de cor-
pusculos fue menor cuando la diabetes mellitus tenia mas de
5 afios de evolucién, en ambos rifiones (105 < 146 X mm? en
el rindn derecho y 106 < 145 X mm? en el izquierdo) lo que
sugiere una reduccion del numero de corpusculos al aumen-
tar el tiempo de evolucién de la diabetes mellitus.
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Con Esclerosis 118 11 122 13 120 12
Sin Esclerosis 119 12 121 12 120 12
5 afios o menos 146 12 144 10 145 11
Mas de 5 afos 105 14 107 21 106 17
CONTEO TOTAL 120 25 120 23 117 31

Test de Hipdtesis de Media: p=0.9418

Tabla II: Cantidad de corptsculos por mm?2 en cada rifién segun la presencia o
no de esclerosis y el tiempo de evolucion de la diabetes mellitus

El conteo total de corpusculos por cortes segun el tiempo
de evolucion de la diabetes mellitus y la presencia de escle-
rosis (Tabla IlI) demostré que se contaron un total de 4090
corpusculos, de estos 1745 tenian un tiempo de evolucion
de 5 afios 0 menos y de ellos sélo el 34.44% presento escle-
rosis, mientras que, de los 2345 con mas de 5 afios de evo-
lucion el 60.43% presentaron esclerosis lo que sugiere que
el numero de corpusculos afectados con esclerosis aumenta
al aumentar el tiempo de evolucién de la diabetes. (Prueba
de Chi Cuadrado p=8.056E-11)

5 afos o menos 601 34.44 1144 65.56 | 1745 42,67
Mas de 5 afios 1417  60.43 928  39.57 = 2345 | 57.33
CONTEO TOTAL 2018 49.34 2072 50.66 4090 100.00

Test de Chi Cuadrado P=8.056E-11

Tabla IlI: Conteo total de corplsculos con esclerosis segun el tiempo de
evolucion y la presencia de esclerosis en el paciente diabético.

Para confirmar lo anterior se calculé la media de los cor-
pusculos por mm 2y su dispersion (ver Tabla V), hubo ma-
yor cantidad de corpusculos con esclerosis en fallecidos con
tiempo de evolucién mayor de 5 afios con 64 corpusculos
X mm? y una desviaciéon estandar de 16 corpusculos, cifra
superior a los 42 corpusculos sin esclerosis en fallecidos con
nefropatia diabética. Sin embargo, en fallecidos con 5 afios
0 menos la mayorfa de los corpusculos no tenian esclerosis,
con 95 corpusculos X mm? y una desviacion estandar de 10
corpusculos y sélo se contaron 50 corpusculos con esclerosis.
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5 ainos 0 menos 50 11 95 10
Mas de 5 anos 64 16 42 12
TOTAL 114 13 137 1

Test de Hipotesis de Media: P=5.056E-15

Tabla IV: Conteo corplsculos con esclerosis por cortes segin tiempo de
evolucion y presencia o no de esclerosis en el paciente diabético.

Discusion

La ND es un sindrome clinico en un paciente con diabetes
mellitus que se caracteriza por albuminuria persistente, pro-
teinuria, hipertensién, y fracaso renal progresivo.'*'* Apro-
ximadamente una tercera parte de pacientes con diabetes
tipo 1y tipo 2 desarrolla ND.' Esta se presenta por dafos
renales progresivos que pasan por 5 estadios para terminar
con el cierre del ovillo de capilares y la hialinizacion total del
corpusculo, con pérdida de la funcion renal, por disminucién
progresiva del parénquima, histoldgicamente caracterizada
por disminucion del nimero de corpusculos. 56

La hialinizacion del corpusculo no solo es caracteristica de
la diabetes, sino también de otras enfermedades crénicas
como la hipertension arterial el lupus eritematoso sistémi-
co, la amiloidosis y las nefropatias toxicas, ademas, todas
presentan una disminucion total de la cantidad de corpus-
culos.®8 La glomeruloesclerosis del diabético es resultado del
aumento progresivo de la matriz extracelular, en el mesangio
y la membrana basal glomerular.® Los hallazgos patoldgicos
en microscopia Optica se localizan en los corpusculos rena-
les, (glomérulos, mesangio, espacio de Bowman y membra-
na basal glomerular), los tubulos, el intersticio y los vasos
sanguineos.>*78910 Hay una correlacion fuerte entre la se-
veridad de glomeruloesclerosis diabética, con la progresion
y severidad de la proteinuria y la insuficiencia renal. Una hi-
poétesis para esta correlacion es que la expansion del mesan-
gial reduce el 4rea de la superficie filtrante, lo cual a su vez
reduce la tasa de filtracion del glomerular.®

La glomérulo esclerosis es el principal cambio histopato-
l6gico en el corpusculo renal y se manifiesta por dos for-
mas, como la expansion difusa de la matriz del mesangial
o la expansion nodular de la matriz del mesangial, las glo-
merulosclerosis nodulares (nddulo de Kimmelstiel-Wilson).
La glomeruloesclerosis Diseminada en diabéticos son menos
especificos y los nédulos sugieren el diagnéstico de ND.61°

Los nédulos a menudo son focales y segmentarios, aun-
que tienen mas bien modularidad global difuso. También la

'\
r‘4 revista argentina de anatomia online

esclerosis se expresa por medialunas dentro de la capsula
de Bowman, pero son identificadas en menos del 5 % de
los pacientes diabéticos y cuando son observadas con mayor
frecuencia deberia considerar el diagnéstico de glomerulo-
nefritis concurrente con la ND.®

El primer cambio glomerular es el aumento del tama-
fio (la hipertrofia, hiperplasia, glomerulomegalia), poste-
riormente, cuando la albuminuria es detectable, es ge-
neralizado el aumento del espesor de la membrana basal
glomerular y el incremento de la matriz mesangial, en es-
tos casos es obligada la morfometria para detectar estos
cambios minimos, sin embargo, si los cambios son muy
evidentes, pueden ser facilmente percibida por la micros-
copia oOptica de rutina, especialmente si se utiliza tinciéon
especial que acentla las proteinas colagenas [ej., perio-
dic acid - Shiff (PAS), Jones Silver, Masson trichrome].
La hipercelularidad mesangial acompafa a la expansion ma-
tricial; Asi, deben tener cuidado de no confundirse al diag-
nosticar una glomerulonefritis mesangioproliferativa con el
diagnostico temprano de glomeruloesclerosis diabética.®

Estudios recientes indican que existe una gran variabilidad
en el numero de nefronas en la poblacién humana sana.
Este nUmero estd determinado desde el nacimiento dado
que no se forman nuevas nefronas en la vida extrauterina
y la cantidad de nefronas del individuo al nacer es con la
dispone para toda la vida, por tanto, un bajo nimero de
nefronas heredado o adquirido se relaciona con un mayor
riesgo de desarrollo de hipertension e insuficiencia renal.'%-®
El nimero de nefronas aumenta con la edad gestacional y el
preso fetal, en el rifdn sano o normal es de aproximadamen-
te 600,000 hasta 1,200,000, por debajo de esta cifra son
susceptibles de padecer hipertensién arterial.”

Por otra parte el nimero de glomérulo por area (x mm?)
en fetos humanos, los valores promedios del nimero de glo-
mérulos en fetos bajo peso para su edad gestacional es me-
nor (108,000 + 40,880/mm?) con respecto a los fetos normo
pesos (130,333 + 43,457/mm?); en fetos con 28 semanas el
numero de glomérulo por mm? es de 110 +/- 14 y en fetos
con 37 semanas de 221 +/- 9 corpusculos por mm?, también
se plantea que el género masculino se asocia con rifilones de
mayor tamafo y hasta un 20 % mas de nefronas.''?

Si bien los resultados del presente estudio estan muy por
debajo de estas cifras y similares cantidades con el bajo peso
para la edad gestacional, el autor considera que esto se debe
a la edad promedio mayor de 70 afios de los fallecidos que
integraron el estudio y como se conoce después de los 60
anos el numero de glomérulos disminuye, ademas, la escle-
rosis que se produce durante la evolucion del paciente dia-
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bético reduce ain mas el nimero de corpusculos, por eso los
resultados alcanzados en este estudio.

Conclusiones

En fallecidos con nefropatia diabética la cantidad de cor-
pusculo por mm? disminuye al aumentar el tiempo de evo-
lucion de la diabetes y la esclerosis se duplica cuando la dia-
betes mellitus tiene mas de 5 afos de evolucién, con cifras
equitativa entre el rifién derecho y el izquierdo.
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