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Hematuria persistente en Pediatria:
;cuando hacer algo mas que observar?
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El objetivo principal del estudio diagnéstico de la
hematuria persistente es descartar la presencia de pato-
logia renal potencialmente grave. La asociacién de protei-
nuria requiere llevar a cabo controles periédicos de funcién
renal, tensidn arterial y cuantificacién de proteinuria ante
la sospecha de glomerulopatia subyacente. La biopsia
renal, ante la persistencia de hematuria y proteinuria,
nos dara en la mayoria de ocasiones el diagnéstico defi-
nitivo. Presentamos el caso de una nifia con hematuria
controlada en consulta de nefrologia infantil durante afios
sin deterioro del filtrado glomerular en la que se decide
realizar biopsia renal, que nos da el diagnéstico definitivo.
La nefropatia IgA es la enfermedad glomerular primaria
mas frecuente en el mundo y requiere seguimiento durante
toda la vida por el posible deterioro de la funcién renal a
largo plazo. En la actualidad no existen protocolos espe-
cificos de tratamiento para nifios, y los mas empleados
siguen las guias KDIGO 2021, dirigidas a adultos.

Biopsia; Glomerulopatia; Hematuria;
Nefropatia IgA; Proteinuria.

PERSISTENT HEMATURIA IN PEDIATRICS:
WHEN TO DO MORE THAN OBSERVE?

ABSTRACT

The main goal of the diagnostic study of persistent
hematuria is to rule out the presence of potentially serious
renal pathology. The association with proteinuria requires

periodic monitoring of renal function, blood pressure, and
quantification of proteinuria in cases of suspected under-
lying glomerulopathy. The kidney biopsy, in the presence
of persistent hematuria and proteinuria, will often provide
a definitive diagnosis. We present a girl with hematuria
monitored in pediatric nephrology department for years
without deterioration of glomerular filtration in whom it
was decided to perform a kidney biopsy, which gave us
the definitive diagnosis. IgA nephropathy is the most com-
mon primary glomerular disease worldwide and requires
lifelong monitoring due to possible long-term deteriora-
tion of kidney function. Currently, there are no specific
treatment protocols for children, and the most commonly
used ones follow the KDIGO 2021 guidelines, which are
directed at adults.

Keywords: Biopsy; Glomerulopathy; Hematuria; IgA
nephropaty; Proteinuria.

INTRODUCCION

La hematuria es la presencia anormal de hematies en
la orina. Esta puede ser visible (macroscépica) o solamente
detectable al microscopio (microhematuria) Puede tener su
origen a nivel renal o en las vias urinarias. Segln su presen-
tacién clinica puede tratarse de: hematuria macroscépica,
microhematuria asintomética aislada, microhematuria sinto-
mética y microhematuria con proteinuria‘®.

La tira reactiva de orina es habitualmente la primera prue-
ba que usamos ante la sospecha de hematuria. Se trata de
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TABLA I. Indicaciones generales de biopsia renal en nifios con

sospecha de enfermedad glomerular

1. Proteinuria moderada-nefrética persistente

2. Hematuria macroscépica/microscépica recidivante
asociada a:
a. Incidencia familiar.
b. Proteinuria significativa
c. Hipertensién arterial/Deterioro del Filtrado glomerular

3. Insuficiencia renal aguda progresiva

Sindrome nefrético corticorresistente y sindrome nefrético
del primer afio de vida

5. Sospecha de enfermedad sistémica (lupus eritematoso,
vasculitis...)

6. Sindrome nefritico agudo de evolucién atipica (no
recuperacion del filtrado glomerular o no normalizacién del
complemento)

un test sensible pero poco especifico. Si la muestra de orina
contiene hemoglobina, con accién pseudoperoxidasa, provo-
cara la liberacion de oxigeno, capaz de oxidar al cromédgeno
y originar un cambio de color. Por tanto, existe posibilidad
de falsos positivos como sucede en casos de mioglobinuria
o hemoglobinuria intensa. La confirmacién deberé realizarse
con el analisis del sedimento urinario al microscopio®.

Los estudios diagnésticos vienen marcados por la pre-
sentacion clinica. En aquellos pacientes con proteinuria aso-
ciada, es necesario valorar la funcién renal y hacer cuantifi-
cacién de la proteinuria. La hematuria microscépica puede
ser secundaria a procesos banales o potencialmente graves
(glomerulopatias), sobre todo en aquellos casos que es per-
sistente y se asocia a proteinuria. También puede aparecer
de forma persistente en patologia extraglomerular como la
hipercalciuria o el sindrome del cascanueces®®%,

La realizacién de biopsia renal esta indicada en los casos
de hematuria con proteinuria significativa persistente (cocien-
te proteina/creatinina > 0,2 mg/mg 0 > 4 mg/m2/hora en caso
de orina de 24 horas) (tabla ).

CASO CLiNICO

Paciente de tres afios derivada a consultas externas de
Nefrologia infantil por hematuria. Un par de meses antes
habia presentado un episodio de hematuria macroscopica
autolimitado por el que habia consultado una vez resuelto
en su centro de salud. Desde ese momento su pediatra le
realiza controles sucesivos con tira reactiva de orina con
deteccién de hematuria en tres ocasiones. Se solicita sedi-
mento de orina dénde se confirma la existencia de microhe-
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Microscopio 6ptico: hipercelularidad mesangial sin existen-
cia de proliferacién endocapilar, esclerosis, atrofia tubular, fibrosis
intersticial ni semilunas.

maturia. En la primera consulta hospitalaria se rehistoria a
la paciente: no tiene antecedentes personales de interés; no
existencia de enfermedades renales en familiares; se trata
de una nifia sana y correctamente vacunada. La exploracion
fisica es normal. La tensién arterial en consulta es: 90/50.
Se realizan pruebas complementarias: en el sedimento se
confirma microhematuria; se detecta proteinuria leve (6,5
mg/m?/hora); bioquimica con funcién renal normal; C3 y C4
normales; estudio de ANAs y Anti DNA negativos. Se realiza
ecografia abdominal con rifiones y via urinaria estructural-
mente normales sin hallazgos patolégicos.

Por traslado de domicilio, la nifia es seguida en otro
centro hospitalario donde se contintian los controles nefro-
l6gicos. Se repite estudio de complemento, autoinmunidad y
ecografia, que son normales. Persiste microhematuria asocia-
da a proteinuria que aumenta levemente respecto a niveles
previos (12 mg/m?/hora) sin nuevos episodios de hematuria
macroscopica. Mantiene cifras de TA normal y filtrado glo-
merular normal. Regresa a nuestro centro 5 afios después,
retomando los controles en nuestra consulta. Ante la eviden-
cia de hematuria persistente con proteinuria moderada (11
mg/m%hora-0,45 g/dia), de acuerdo con la familia se decide
realizar biopsia renal ante la sospecha de glomerulopatia. Es
informada como compatible con nefropatia IgA (figuras 1y
2) estadio M(1), E(0), S (0), T(0), C(0) segun la clasificacién
de Oxford.

Con estos resultados se decide iniciar tratamiento con
enalapril (5 mg al dia). Tras 8 semanas se realiza control
en el que se evidencia remision de la proteinuria (cociente
proteina/Cr: 0,12 mg/mg). En la actualidad la paciente sigue
controles semestrales y mantiene microhematuria La tension
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Inmunofluorescencia: abundantes depdsitos de Ig A a
nivel mesangial con depdsito también de C3.

arterial y el filtrado glomerular son normales para la edad
actual de la paciente (13 afios).

DISCUSION

La existencia de hematuria en nifios requiere un estudio
diagnéstico dirigido que viene marcado por su forma de pre-
sentacion. En los casos de hematuria persistente y proteinuria
asociada valoraremos la existencia de una enfermedad glome-
rular. Dentro de las causas de hematuria de origen glomerular,
la mas frecuente en la infancia es la nefropatia IgA®3).

La nefropatia IgA se puede manifestar a cualquier edad
y su presentacion clinica depende de la edad del paciente.
Mas del 75% de nifios se presentan con hematuria macros-
cdpica tras un episodio reciente de infeccién respiratoria o
digestiva. Otro grupo mas pequefio tienen microhematuria
con/sin proteinuria y mas raramente se presenta como insu-
ficiencia renal aguda®.

No existen marcadores sanguineos especificos de la enfer-
medad, aunque un porcentaje variable de pacientes pueden
tener elevacion de Ig A en suero (50-70% de adultos y 15%
en nifios)®. El diagndstico definitivo se alcanza con la reali-
zacién de biopsia renal y la demostracion de la presencia de
depdsitos de IgA a nivel mesangial en inmunofluorescencia.
Como hallazgo asociado mas frecuente en nifios destaca la
hipercelularidad mesangial”. Las indicaciones de biopsia
renal ante la sospecha de enfermedad no estan claramen-
te definidas. Se ha observado como pacientes con minima
proteinuria en el momento de la biopsia presentan lesiones
importantes, como esclerosis glomerular”®, Una vez obtenida
la histologia, KDIGO recomienda emplear la clasificacion de
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Oxford (MEST-C score), que chequea la presencia de lesiones
especificas: hipercelularidad mesangial (M), hipercelularidad
endocapilar (E), glomeruloesclerosis segmentaria (S), atrofia
tubular/fibrosis intersticial (T) y la presencia de semilunas(C).
Sin embargo, KDIGO sigue recomendado emplear los niveles
de proteinuria para guiar el tratamiento en estos paciente y no
menciona MEST-C score como herramienta terapéutica®10.

La Ig AN Prediction Tool at biopsy es una herramien-
ta pronéstica empleada en adultos en los Ultimos afios. En
2020 ha sido validada para su uso en nifios, tras un estudio
multicéntrico con 1.060 pacientes. En base a una serie de
variables clinicas (edad, sexo, peso, talla, raza, proteinuria,
Cr plasmaética, TA, uso de antiproteindricos) y también his-
tolégicas (MEST-C score) predice el riesgo de deterioro del
filtrado glomerular, con lo que ayuda a realizar un pronéstico
mas fino sobre la evolucién de la enfermedad?.

En la actualidad no existen guias de tratamiento especi-
ficas para nifios y solo consta una breve resefia pediatrica en
las guias KDIGO 2021. La primera recomendacion se basa
en estilo de vida saludable con ejercicio de forma regular,
dieta equilibrada y baja en sal y mantener tensién arterial < P
90 para edad, sexo y talla. Existe evidencia robusta sobre el
beneficio de los IECAs o ARA-2 en aquellos pacientes con
proteinuria persistente leve-moderada con filtrado normal. Los
corticoides estan indicados en situaciones de proteinuria > 1
g/dia o funcién renal alterada. La ciclofosfamida se plantearéa
en aquellas situaciones que evolucionen como una glomeru-
lonefritis rapidamente progresiva junto a los corticoides1%.12),

El objetivo del tratamiento es la remision de la proteinuria
y mantener tension arterial normal. Nuestra paciente respon-
di6 de forma satisfactoria al tratamiento antiproteintrico.
Respecto al pronéstico, aunque es cierto que un porcentaje
variable de pacientes presentan una remision clinica com-
pleta, las lesiones histolégicas leves al diagnéstico de la
nefropatia IgA en el nifio no excluyen una evolucién renal
desfavorable. Por ello, todos los pacientes deben continuar
seguimiento en edad adulta, ya sea por su médico de Aten-
cion Primaria o en Unidades de Nefrologiat3:14),
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