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RESUMO

0 trabalho se refere a um estudo histopatolégico compa
rativo dos rins de 36 pacientes com esquistossomose hepatoes—
pléenica e glomerulonefrite cronica, e dos rins de um grupo con
trale, da mesma regiao, formado por 36 pacientes com giomerulg
nefrite, mas sem esquistossomose hepatoesplénica.

Os resultados revelaram éue os tipos histolégicos de
glomerulonefrite mais encontrados em pacientes com esquistosso
mose hepatoesplénica foram: glomerulonefrite mesangiocapilar
(33,2%), glomerulonefrite proliferativa mesangial (25%) segui-
da de esclerose glomerular focal (16,7%) e de glomerulonefrite
esclerosante (8,3%). No grupo controle, as glomerulopatias ma-
is observadas foram: glomerulonefrite proliferativa endocapi-
lar (27,8%), glomerulonefrite mesangiocapilar (19,4%), glomeru
lonefrite proliferativa mesangial (13,9%), vindo a seguir a
glomerulonefrite esclerosante (11,1%) e a esclerose glomerular
focal (8,3%). Estes dados foram analisados estatisticamente
através do teste de qui quadrado, (p<0,05), concluindo-se que
nao existem diferengas estatisticamente significantes entre os
tipos histolégicos de glomerulonefrite encontrados em ambos os
grupos. Excegao foi feita com a glomerulonefrite proliferativa
endocapilar, que foi estatisticamente mais prevalente no grupo
controle.

Os dados agora obtidos estao em desacordo com aqueles
da literatura e demonstram que, na mesma regiao (Salvador- Ba-
hia) nao parece haver influéncia da infecgao esquistossomética
no predominio dos tipos histolégicos de glomerulonefrite mais
encontrados.,

Contudo, verificou-se que, o conjunto formado por glo-
merulonefrite mesangio-capilar e glomerulonefrite proliferati-
va mesangial fol estatisticamente mais prevalente no grupo dos

pacientes com esquistossomose hepatoesplénica. Portanto, pare-



ce existir um envolvimento predominante e peculiar do mesangio
em glomerulonefrites que incidem em portadores de hepatoesple-
nomegalia esquistossomotica. Este dado esta de acordo com al-
guns relatos da literatura os quais evidenciam que, frequente-
mente, pode haver comprometimento mesangial quando o rim € en-
volvido no curso de algumas doengas infecciosas e parasitériaa

como e o0 caso da malaria causada pelo Plasmodium malariae e

possivelmente tambem na leishmaniose visceral.



ABSTRACT

This work 1is concerned with a comparative
histopathologic study of the kidneys from 36 subjects with
chronic glomerulonephritis associated with hepatosp;enic
schistosomiasis and from 36 other individuals, from the sama
geographical region,also with chyonic glomerulonephritis, but
without hepatosplenic schistosomiasis. The objective was to
see whether there was a peculiar or predominant type or types
of glomerulonephritis associated with hepatosplenic
schistosomiasis.

Results revealed that the histologic types of
glomerulonephritis associated with hepatosplenic
schistosomiasis were: mesangio-capillary glomerulonephritis
(33.2%), mesangial proliferative glomerulonephritis (25.0%),
focal glomerular sclerosis (16.7%) and sclerosing
glomerulonephritis (8.3%). In the control group, without
hepatosplenic schistosomiasis, the following types were found:
endocapillary proliferative glomerulonephritis (27.8%),mesangio-
capillary glomerulonephritis (19.4%), mesangial proliferative
glomerulonephritis (13.9%), sclerosing glomerulonephritis
(11.1%) and focal glomerular sclerosis (8.3%).

When submitted to statistical analysis, considering
p<0.05 in a chi-square test, these results failed to be
significant, with one single exception: endocapillary
glomerulonephritis was statistically more frequent in the
control group.

These overall results did not substanciate the previous
assumption that mesangio-capillary glomerulonephritis is
specifically related to hepatosplenic schistosomiasis in
endemic areas.

However, if the involvement of the mesagium is

considered separately, by adding the mesangio-capillary and



the mesangial proliferative +types, it 1is a predominant
finding associated with hepatosplenic schistosomiasis (p«¢0.05).
Therefore, it seems that a predominant mesangial
involvement occurs in glomerulonephritis associated with
hepatosplenic schistosomiasis, likewise in other parasitic

diseases, such as malaria and probably visceral leishmaniasis.
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1.INTRODUGAO

0 envolvimento renal no curso de doengas infecciosas e
parasitérias representa uma importante complicagao, estando as
sociado as enfermidades causadas por bactérias (estreptococci-
as, estafilococcias, etc.), por espiroquetidios (sifilis, lep-
tospirose), por protozoarios (malaria, calazar) e também por
helmintos. Dentre as helmintoses, assume particular interésse
a esquistossomose, que, através de suas tres espécies patogénl

cas para o homem, Schistosoma mansoni, Schistosoma japonicum e

Schistosoma hematobium, causa serias lesoes no sistema urina-

rio humano. As duas primeiras espécies estao relacionadas com
alteragaes glomerulares (LICHTENBERG & Cols.,1971;1972;ANDRADE
& VAN MARCK,1984) e a terceira associada com lesoes primaria-
mente das vias urinarias (SADIGURSKY & Cols., 1976).

Em nosso meio, existe apenas a esquistossomose causada
pelo S.mansoni, e os varios estudos clinico—patolégicos tem
mostrado que a glomerulopatia esta limitada aqueles pacientes

portadores da forma hepatoesplénica. Nesta forma, ha o apareci

mento de hipertensao porta com desenvolvimento de circulagao
colateral porto—sistémica. Isto faz com que os antigenos es—
gquistossomoticos, ou complexos antigeno-anticorpos, langados

na corrente sanguinea, possam ser desviados do filtro hepéti—
co, favorecendo o depésito deste material nos glomérulos rena-
is, gerando a glomerulopatia através de uma série de mecanis-
mos imunopatolégicos.

Clinicamente, a glomerulopatia esquistossomética cursa
na maioria dos casos com sindrome nefrotica ( com a colestero-
lemia normalem 1/3 dos casos), proteinﬁria, com ou sem hiper-
tensao arterial. Existe alguma evidéncia de que as manifestago
es renais desenvolvem-se lentamente, talvez 10 ou mais anos de
pois do comégo da forma hepatoesplénica (ANDRADE & ROCHA,1979;

MARTINELLI & Cols., 1979). Algumas vézes, as alteragaes glome~



rulares puramente morfolégicas precedem ao aparecimento das
manifestagoes clinicas (BRITO, 1973).

Do ponto de vista anétomopatolégico os Autores se refe
rem a uma prevalencia maior da glomerulonefrite mesangio-capi-
lar sobre as demais, vindo a seguir, a esclerose glomerular fo
cal (BRITO, 1973; QUEIROZ & Cols., 1973; 1975; MARTINELLT,
1980). Algumas séries mostram predominio diferente, consideran
do-se também se os pacientes apresentam ou nao manifestagaesrg
nais clinicas (MAGALHAES FILHO & Cols., 1981). Estas concluso-
es tém sido baseadas no tipo predominante de glomerulonefrite
numa série de casos hepatoesplénicos. Sabe-se que o tipo (ou
tipos) predominante (s) de glomerulonefrite apresenta (m) va-
riagoes regionais, geograficas, na dependéncia de etiologias
variadas. Todavia, os estudos anteriores nao compararam a fre-
quéncia dos tipos histolégicos de glomerulonefrite em pacien-
tes com hepatoesplenomegalia esquistossomética com aqueles ti-
pos encontrados em pacientes da mesma regiéo, porém sem a for-
ma hepatoesplénica da infecgao pelo S.mansoni para se verifi-
car se, de fato, esta infecgao parasitéria condiciona um tipo
ou alguns tipos morfolégicos predominantes de glomerulonefrite

O presente trabalho visa obter esta resposta. Por isso
foi feito um estudo comparativo de 36 casos de glomerulonefri-
te associadas com HEME, com outros 36 casos de glomerulonefri-

te sem tal associagao .
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2.REVISAO DA LITERATURA

2.1.A Nefropatia Esquistossomética em Seres Humanos,

A esqguistossomose cronica é geralmente vista sob duas
formas clinicas: 1) a forma hepato-intestinal, em que .o pacien
te tem uma baixa carga parasitaria, é assintomatico ou tem
queixas discretas ligadas ao aparelho digestivo; 2)a forma gra
ve ou avangada em que existem sinais de hipertensao porta, ta-
is como esplenomegalia e varizes esofagicas devido a fibrose
hepética periportal com acentuada obstrugéo porta intrahepéti—
ca, a forma hepatoesplénica (MEIRA, 1977). Nas areas endémicas
a esquistossomose hepato-intestinal ocorre em 95 a 98% das pes
soas infectadas, enquanto que os restantes 2 a 5 % dos pacien-
tes infectados apresentam a forma hepatoesplénica (SILVA,1949;
BARBOSA,1950).

A nefropatia esquistossomética parece existir exclusi-
vamente nas formas hepatoespléenicas. Em casos selecionados de
esquistossomose hepatoesplénica vistos em hospitais gerais ou
examinados em necrépsias, o envolvimento renal ocorreu em 12-
15 % dos casos (ANDRADE & Cols., 1971; ROCHA & Cols., 1976; AN
DRADE & BINA, 1983), enguanto que a incidéncia geral de glome-
rulonefrite foi de 5,6%. Com relagao a prevaléncia real de en-
volvimenio renal em pacientes com esquistossomose na area endé

mica, os estudos sao escassos. LEHMAN (1975) correlacionando do

enga renal e infecgao esquistossomética na area endémica, en-
controu proteiniria maior nas pessoas infectadas quando compa-
radas com os nao parasitados. Ele observou que nao havia corre
lagao entre o numero de ovos excretados e o nivel de proteind—
ria, nem correlagao entre hepatoesplenomegalia esquistossométi
ca (HEME) e proteintria. Contudo, a percentagem de pacientes
parasitados e com esplenomegalia foi de 35,4% o que esta bem
acima dos 2-5% da incidéncia usual de HEME, em areas endémicas

na Bahia (STLVA, 1949; BARBOSA, 1950). Provavelmente, outras
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causas de esplenomegalia nao foram consideradas, 0 que sugere
gque nem todos 0s casos de esplenomegalia na seriede LEHMAN re-
presentam HEME. Recentemente, BINA E Cols. (1985) detectaram
proteinﬁria em 24,7% de pacientes com HEME,contrastando com so
mente 4,6% dos pacientes com esquistossomose hepatointestinal,
todos eles morando em condigaes similares em duas areas endémi
cas na Bahia.

Um dos primeiros relatos sobre a presenga de alterago-
es no exame sumario de urina em pacientes portadores de esquis
tossomose causada pelo S.mansoni foi feita por LOPEZ(1964).Ele
estudou 105 pacientes portadores da forma hepatoesplénica e no
tou em 26,7% alteragSes urinarias expressivas representadas
principalmente por hemaﬁﬁria, proteinﬁria, cilindriria e piﬁ—
ria. Em contraste, somente em 3,8% de 105 portadores da forma
hepatointestinal foram vistas alteracgoes urinarias similares.
Neste mesmo trabalho, LOPEZ teve a oportunidade de efetuar um
estudo anatomopatolégico do rim de 16 pacientes portadores da
forma hepatoesplénica da esquistossomose mansonica. Em 12 dos
16 casos por ele examinados notou a presenga de lesces carac-
terizadas por nefrite intersticial, e também de glomerulite,
que era caracterizada por proliferacao de células mesanglails
endoteliais e epiteliais, espessamento de membrana basal capi-
lar além de aderéncias com a cépsula de Bowman.

Com o objetivo de melhor caracterizar as alteragges
urinarias em 40 pacientes portadores de esquistossomose hepato
esplénica, sem evidéncias clinicas de nefropatia, MACHADO
(1965), encontrou proteiniria em todos os casos, variando de
0,34 a 6,67g% O estudo eletroforético destas proteinas urina-
rias revelou a presenga de alfa, beta e gama globulinas além
de 1ipoproteinas na grande malioria dos c¢z2s0s examinados, suge-
rindo a ocorréncia de lesoes renais na esquistossomose hepato-
esplénica.

Nesta mesma época, surgiram dados na literatura rela-

tando a ocorréncia de alteragoes morfologicas glomerulares em
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pacientes portadores de doencas hepéticas, particularmente cir
rose hepética (SAKAGUCHI & Cols., 1965; FISHER & Cols., 1968),
0 que veio de uma certa forma, estimular a procura de lesoes
similares em pacientes portadores de esquistossomose mansonica
particularmente na sua forma hépato—esplénica.

Tendo em vista estes fatos e com a finalidade de <tra-
zer dados mais concretos sobre a ocorréncia de lesdes morfold-
gicas glomerulares em pacientes com esquistossomose hepatoes-
plénica, ANDRADE & QUEIROZ (1968) fizeram o primeiro estudo
histopatolégico sistematizado, analisando, comparativamente,
secgoes renails de 10 pacientes com esquistossomose hepatoesplé
nica descompensada, 10 com e¢squistossomose hepatoesplénica com
pensada, 10 casos de cirrose hepética e 10 casos controles sem
docnga hepética ou renal. Os Autores verificaram a microscopia
6ptica, lesoes acentuadas caracterizadas pelo espessamento da
membrana basal glomerular e aumento da matriz mesangial em 8
dos 10 pacientes com esquistossomose hepatoespleénica descompen
sada e em 1 dos 10 pacientes com esquistossomose compensada.As
lesoes foram consideradas discretas em 7 dos 10 pacientes com
esquistossomose hepatoosplénica compensada. Em cerca de metade
dos pacientes com cirrose e dos controles as lesoes foram con-
sideradas discretas ou ausentes. Tal estudo nao revelou hiper-
celularidade glomerular mas mostrou o envolvimento mesangial e
da membrana basal capilar predominantemente nos pacientes es-
quistossométicos hepatoesplénicos.

Com intuito de verificar, clinica e anétomo—patologicg
mente a associagéo de esquistossomose mansonica hepatoesplénica
e glomerulonefrite cranica, LIMA & Cols. (1969) observaram que
em 37 casos sucessivos de glomerulonefrite cronica, 21% tinham
HEME. Por outro lado, analisando og protococlos de 2.100 necrég
slas sucessivas encontraram 105 casos com HEME e destes, 12
(11,3%) portadores de glomerulonefrite cronica. Quando analisa
ram o numero total de glomerulonefrite cronica (86) wverifica-

ram que 13,9% tinham HEME, contrastando com 2,9% de pacientes
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com doenga de Chagas e 4,6% de pacientes com tuberculose. Os
Autores sugeriram a associagao etiolégica entre HEME e a glome
rulonefrite. Baseados em dados da literatura mais que nos seus
préprios, apontaram os complexos antigeno~anticorpos como pro-
vaveis fatores patogénicos.

Estudando o material de 2.480 necrépsias, ANDRADE &
Cols. (1971) encontraram uma prevaléncia geral de 5,6% de glo-
merulonefrite cronica difusa e analisaram 80 casos de pacien-
tes portadores de HEME. Neste grupo portador de HEME, a preva-
léncia de glomerulonefrite foi de 10%. As lesoes glomerulares
variaram desde proliferagao de matriz e de celulas mesangiais
até casos de glomerulonefrite bem caracterizados. Dentre estes
10 casos de glomerulonefrite cronica, 5 foram considerados for
ma lobular, 2 forma esclerosante e 1 caso tinha achados tanto
de glomerulonefrite cronica lobular e glomerulonefrite esclero
sante. No estudo histopatolégico cuidadoso que realizaram, O0S
autores descreveram lesoes glomerulares classificadas como
grau 2, e que eram semelhantes aos aspectos morfolégicos do
que se conhece hoje como esclerose glomerular focal, e que apa
receram em 36,2% dos pacientes portadores de HEME. Neste mesmo
relato, chamou atencao a prevaléncia geral de glomerulonefrite
cronica em HEME (12%) contrastando com 3,2% de glomerulonefri-
te em cirrose hepética, 0,7% em miocardite cronica chagésica e
2,7% em sifilis cardiovascular, nao sendo feita mengao a ocor-
réncia de glomerulonefrite em esquistossomose hepato-intesti —
nal.

Dando prosseguimento aos trabalhos de investigagéo sO—
bre a incidéncia de glomerulonefrite em HEME, BRITO & Cols.
(1969) tiveram a oportunidade de fazer um estudo histopatolégi
co e, pela primeira vez, de microscopia eletronica. Eles anali
saram 5 biépsias renais de pacientes portadores de HEME, sem
evideéncias clinicas ou laboratoriais de doenga renal, e que fi
zeram uso de tratamento especifico. Nao foram observadas lesé

es a microscopia 6ptica, mas a ultramicroscopia revelou lesoes
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glomerulares caracterizadas por discretas hiperplasia e hiper-
trofia de células mesangiais com aumento de material semelhan-
te a membrana basal. Foram vistos ainda, depésitos eletron den
sos principalmente na membrana basal glomerular, em intimo con
tato com as células mesangiais, além de grandes depésitos ele-
tron densos, laminados, dentro do mesangio. Baseados nestes a-
chados e nas verificagoes de SAKAGUCHI & Cols. (1965) e de
FISHER & PEREZ-STABLE (1968), os Autores sugeriram gque estes
depésitos pudessem representar complexos antigeno—anticorpos
parcialmente retidos pelos glomérulos, e que tais lesoes inici
ais sao uma manifestagéo morfologica de uma doenga glomerular
progressiva., Todavia, nao fizeram nenhuma tentativa de caracte
rizar imunologicamente a existéncia tanto de antigenos esquis-
tossomoticos como de anticorpos especificos nos glomérulos. 0
mesmo grupo (SILVA & Cols., 1970) realizou identica investiga-
¢ao em 8 outros pacientes portadores de HEME e sem evidéncias
clinicas de doenga renal. Acrescentaram contudo, ¢ estudo imu-
nopatolégico que revelou depésitos granulares de IgG, IgM e
também de complemento (BIC) nos glomérulos, nao sendo realiza-
da pesquisa de antigenos esquistossométicos.

No ano seguinte, analisando desta feita pacientes que
apresentavam HEME com evideéncias clinicas de doenga renal, BRI
TO & Cols. (1970) relataram os estudos morfolégicos e imunopa-
tolégicos em rins de 11 pacientes. A microscopia 6ptica mos-—
trou uma definida hiperplasia e hipertrofia de células mesan-
giais, num arranjo lobular nos casos mais avangados, com espes
samento focal da membrana basal glomerular, além de aderéncias
fibroticas glomerulares. A ultramicroscopila confirmou os acha-
dos histologicos e mostrou ainda depOsitos eletron densos nao
somente sobre a membrana basal mas também sob células endoteli
ais e epiteliais. A imunofluorescencia realizada em 4 casos de
monstrou depésitos grumosos ("lumpy'") ao longo das paredes ca-
pilares assim como no eixo mesangial, correspondendo a imuno-

globulinas (IgG), complemento (BIC), nao sendo detectado mate-
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rial antigénico.

Com o objetivo de melhor caracterizar os aspectos his-
toldgicos da nefropatia esquistossomotica, BRITO (1973) anali-
sando 38 biopsias renais de pacientes portadores de HEME, com
ou sem evidéncias clinicas de doenga renal, encontrou 76,4% de
les com lesoes renais, sendo 57,8% diagnosticados comaq glomeru
lonefrite e 18,6% caracterizados como esclerose glomerular fo-
cal. Todos os pacilentes com sinais clinicos de doenga renal a-
presentavam alteragoes glomerulares a microscopia Optica. Des-
tes casos sintomaticos, 70% tinham glomerulonefrite e 30% es-
clerose glomerular focal. A glomerulonefrite membrano-prolife-
rativa foi encontrada em 90% dos casos no grupo sintomético,eg
quanto 10% eram do tipo membranoso. No grupo de pacientes as-
sintométicos, 44 ,4% tinham glomerulonefrite, 5,6% apresentavam
esclerose glomerular focal e 50% exibiam alteragSes histolégi—
cas minimas. Neste grupo sem evidéncias clinicas de doencga re-
nal, dos 8 pacientes portadores de glomerulonefrite, 5 eram do
tipo proliferativo focal segmentar e 3 do tipo membranoprolife
rativo. Ambas as lesSes, glomerulonefrite e esclerose glomeru-
lar focal, mostraram gradagSes entre o grupo assintomatico e o
sintomético, sugerindo que as lesoes glomerulares iniciais,vis
tas em esquistossométicos sem manifestagaes clinicas, evoluem
lenta e progressivamente, passando a apresentar manifestagSes
clinicas. O Autor enfatiza a alta frequéncia de glomerulonefri
te membranoproliferativa encontrada quando comparada com areas
onde a esquistossomose nao & endémica.

A ocorréncia pela primeira vez de glomerulonefrite mem
branosa num menino de 13 anos, macigamente infectado pelo 5.

mansoni, com a forma hepatoesplenica e cor pulmonale, foi rela

tada por ANDRADE & Cols. (1974), sendo detectados a microsco-
plia eletronica depésitos eletron densos subepilteliais. Comenta
ram que a liberagao de antigenos esquistossomoticos ao lado da
produgéo de anticorpos especificos seriam oS responséveis pelo

tipo particular de glomerulonefrite e sugeriram gque imune-com-
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plexos seriam a causa da lesao renal.

Em 1975, os trabalhos de FALCAO & GOULD permitiram pre
encher importante lacuna existente na imunopatologia da lesao
renal esquistossomética. Relataram seus achados em um paciente
com HEME que foi submetido a transplante de rim para tratamen-
to de insuficiéncia renal devido a esclerose glomerular focal.
Seis meses apés o0 bem sucedido transplante o paciente fol sub-
metido a terapeutica anti—esquiqtossomética com niridazole.Tres
semanas apés o tratamento houve hipocomplementemia,proteinﬁria
e diminuigao da fungao do rim transplantado, sendo realizada
biépsia transcutanea. A imunofluorescéncia do rim transplanta-
do demonstrou, pela primeira vez no homem, a presenga de anti-
genos esquistossométicos no mesangio, onde tambem se identifi-
cou IgG, IgM, IgA e C3, reunindo-se assim, elementos suficien-
tes para se caracterizar o quadro de nefropatia por imune-com-—
plexos na esquistossomose mansonica.

A partir de entéo, surgiram na literatura, varios tra-
balhos objetivando melhor caracterizar a nefropatia por comple
xo imune da HEME. Um estudo histopatologico e de imunofluores-
céncia de rins provenientes de 7 necrépsias de pacientes porta
dores de HEME e relatado em 1975 por HOSHINO-SHIMIZU & Cols.Em
um desses espécimens renais proveniente de um paciente maciga
mente infectado, antigeno esquistossomético foi demonstrado pe
la imunofluorescéncia nos glomérulos. Anticorpos eluidos deste
rim e do rim de outro caso reagiram fortemente com o epitélio
intestinal do verme como demonstrado pela imunofluorescéncia .
Estes achados foram complementados com o estudo de mais 5 biég
sias renais (4 de pacientes com HEME e 1 com a forma hepato-in
testinal) e relatados em 1976 pelos mesmos Autores. Na imuno-
fluorescencia foram observados depésitos mesangiais de antige—
no esquistossomotico, presente também nas paredes glomerulares;
em dois casos, além de depésitos mesangiais de IgG, IgA, TIgE,
IgM, fibrinogénio e C,. Tmunoglobulina G eluida de homogenatos

de rim de 2 casos de autopsia reagiram principalmente com o in
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testino do verme adulto. O material antigénico foi demonstrado
somente nos pacientes macigamente infectados, com a forma hepa
toespleénica, quando existe uma macica liberagao de antigenos
com provavel formagao de complexos imune soluveis.

Ainda no campo da imunopatologia MORIEARTY & BRITO
(1977) tiveram a oportunidade de eluir complexos de imunoglobu
linas de tecido renal obtido de autopsias de pacientes esquis-—
tossomoticos (4 com HEME e 1 com a forma hepato~intestinal).
Quantidades substanciais de IgG foram encontradas nos eluidos
de 2 dos casos esquistossométicos que produziram imunofluores-
céncia especifica no intestino e tegumento de secgao de S.man-
soni adulto.

Os aspectos histopatolégicos da nefropatia esquistosso
mética, relatados na literatura, demonstram que parece existir
uma prevaléncia maior de glomerulonefrite membranoproliferati-
va e de esclerose glomerular focal nestes pacientes, em rela-
géo com outras doengas e com outras partes do mundo. Investiga
¢ao neste sentido foi feita por QUEIROZ & Cols. (1975), que re
visaram os diagnésticos de 47 pacientes adultos biopsiados pa-
ra esclarecimento de sindrome nefrética, em Salvador-Bahila.Sur
precndentemente, neste material, prevaleceu o diagnéstico de
glomerulonefrite membranoproliferativa gue, juntamente com a
ecsclerose glomerular focal representou 61% dos tipos histolégi
cos. Esta incidéncia tao elevada de glomerulonefrite membrano-
proliferativa ¢ bem diferente daquela que ocorre na Europa e
nos Estados Unidos (KARK & Cols., 1958; PEARL & Cols., 1963 ;
CAMERON, 1970; SEYMOUR & Cols., 1971). Este fato levou QUEIROZ
& Cols. (1975) a sugerirem que fatores regionais poderiam ser
responséveis por este predominio peculiar. De 20 pacientes com
este tipo de glomerulonefrite 14 tinham HEME, mostrando assim
a expressiva associagao entre as duas doengas.

Enfatizando ainda mais a alta prevaléncia de glomerulo
nefrite membranoproliferativa em pacientes esquistossométicos,

MARTINELLI (1980) analisando 133 biépsias renals em pacientes
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esquistossomdticos encontrou glomerulonefrite membranoprolife-
rativa em 48%, esclerose glomerular focal em 23,6%, alteragoes
histolégicas minimas em 13,5%, glomerulonefrite focal em 10% e
outras glomerulopatias em 5,4%.

Estudando 21 biépsias renais cir&rgicas realizadas no
curso de esplenectomia, em pacientes esquistossométicqs, sem
evidéncias clinica ou laboratorial de doenga renal, MAGALHAES
FILHO & Cols. (1981) encontraram 9 casos de glomerulonefriteme

sangial, 6 casos com alteragoes minimas e 6 casos normais.Acha

do curioso na imunofluorescéncia foi a presenga de depositos
granulares de IgM no mesangio, de todos os casos onde houve
proliferagao mesangial. Os Autores fizeram uma analogia dos

seus achados com os da nefropatia mesangio-proliferativa por
TgM, descrita recentemente por COHEN & Cols. (1978) e BHASIN &
Cols. (1978).

Do ponto de vista clinico—laboratorial, varios aspec-
tos podem ser observados. BRITO & Cols. (1970) estudaram 11 pa
cientes portadores de HEME com idade variando de 11 a 41 anos,
e encontraram sindrome nefrotica em 91%, de duragao variavel ,
#ssociado a hipertensao arterial progressiva, notando-se nive-
is séricos de colesterol dentro da normalidade em 45%.

Estudando as peculiaridades da sindrome nefrotica em
15 pacientes portadores de HEME, 8 masculinos e 7 femininos,
QUEIROZ & Cols. (1973) encontraram hipertensao arterial em 40%,
niveis colesterolémicos abaixo de 300mg% em 30% dos casos e
hiperglobulinemia acima de 3,2g% em 27%. Todos os 15 pacientes
foram submetidos a biodpsia renal que evidenciou glomerulonefri
te membranoproliferativa em 73%, esclerose glomerular focal em
20% e glomerulonefrite membranosa em 7%.

Importante trabalho com a finalidade de caracterizarde
um modo geral a incidéncia de nefropatia esquistossomotica bem
como os seus aspectos clinico-laboratoriais e morfolégicos foi
feito por ROCHA & Cols. (1976). Examinando prospectivamente 100

pacientes consecutivos portadores de HEME encontraram 15 com
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evidéncias clinicas de doenga renal, entre os guais 9 com sin-
drome nefrética, 3 com hipertenséo arterial, 3 com hipertenséo
arterial e proteinﬁria e 3 com proteinﬁria persistente. Nos pa
cientes com lesao renal, a duragao da doenga renal variou de 3
a 60 meses. Nos 9 com sindrome nefrética, 30% tinha colestero-
lemia normal. Dos 15 pacientes com doenga renal manifesta, 10
foram biopsiados, tendo a histologia revelado glomerulonefrite
membranoproliferativa em 6, esclerose glomerular focal em 2,
glomerulonefrite proliferativa focal segmentar em 1 e alteragé
es minimas em 1. Nos casos examinados a microscopia eletroni-
ca detectou-se depoOsitos subendoteliais e ao longo da membrana
basal. O estudo de biépsias renais cirﬁrgicas obtidas de paci-
entes sem doenga renal nos gquais fol realizada esplenectomia
revelou 6 casos com lesoes renais histopatolégicas, principal-
mente glomerulonefrite proliferativa focal. Segundo os Autores,
a identificagéo de lesoes glomerulares podem preceder as mani-
Testacoes clinicas de doenga renal. MARTINELLI & Cols. (1979)
também concordar:.m que a glomerulopatia associada a esquistos-—
somose mansonica se desenvolve lentamente, ocorrendo na maio-
ria dos seus pacientes hepatoesplénicos, cerca de 8 anos apés
a avaliacao clinica inicial.

A amiloidose renal fol relatada em algumas criangas
com esquistossomose na Africa (OMER & WAHAB, 1976) e foi detec

tada em coelhos experimentalmente infectados com S. japonicum

(ROBINSON & Cols., 1982). Por outro lado, SADIGURSKY & ANDRADE
(1976; 1978) examinando rins de 245 pacientes autopsiados no

Egito e que eram parasitados pelos S.mansoni e S.hematobium,

comparando com um grupo controle formado por 90 pacientes au-
topsiados, sem HEME, provenientes da Bahia, nao encontraram di
ferenga significativa na prevalencia de amiloidose. No me smno
trabalho, a pesquisa de amiloidose renal em 53 pacientes porta
dores de HEME nccropsiados em Salvador, resultou negativa, for
necendo assim dados contrarios a associagéo etiolégica entre

esquistossomose e amiloidose renal.
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Recentemente, estudando a nefropatia da salmonelose
septicémica prolongada, LAMBERTUCCI (1984) avaliou, em estudo
prospectivo, as alteragaes renais na salmonelose septicémica
prolongada sob o ponto de vista clinico-laboratorial, imunopa-
tolégico e ultraestrutural e comparou com as alteragSes renais
observadas na esquistossomose mansonica hepatoesplénica. Dos
20 pacientes esquistossométicos 30% apresentavam alteragEes no
exame sumario de urina (proteinﬁria, hematﬁria, cilindrﬁria),
alteracoes estas presentes em 85% dos pacientes com salmonelo-
se septicémica prolongada. O exame histopatolégico revelou no
grupo com salmonelose, 40% com glomerulonefrite proliferativa
mesangial, 33% com glomerulonefrite proliferativa focal, 22%
com glomerulonefrite proliferativa difusa aguda. No grupo com
esquistossomose, que foili submetido a biépsia cirﬁrgica no cur-
so de esplenectomia, 65% apresentavam rins normais,10% com glo
merulonefrite proliferativa focal, 10% com glomerulonefrite mem
branoproliferativa, 10% com alteragaes histolégicas minimas e
5% com glomerulonefrite proliferativa mesangial. A imunopatolo
gia revelou,em ambos os grupos, depésitos em graus variados de
IgG, IgM, e Cz, com IgA presente apenas no grupo com HEME.A ul
tramicroscopia nao revelou caracteristicas capazes de separar
0s dois grupos, vendo-se depésitos subendoteliais eletron den-
sos. O Autor conclui pela existéncia de 2 nefropatias distin-
tas: a encontrada em salmonelose septicémica prolongada e a ne
fropatia esquistossomética. Tém em comum o fato de serem doen-
¢gas por imune-complexos.

Com o objetivo de caracterizar as manifestagoes clini-
co-laboratoriais, evolugao clinica e influéncia do tratamento,
MARTINELLI (1985) avaliou, em estudo prospectivo, a glomerulone
frite membranoproliferativa que incide em pacientes com a for-
ma hepatoesplénica da esquistossomose mansanﬂxaecomparou com a
glomerulonefrite membranoproliferativa idiopética, sendo 0Os pa

cientes seguidos prospectivamente por um periodo que variou de

12 a 184 meses. Concluiu que a glomerulonefrite membranoproli-
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ferativa associada a HEME tem um curso clinico evolutivo simi-
lar ao da forma idiopética dessa glomerulonefrite, e que uma
vez manifesta clinicamente, a glomerulopatia tem um curso pro-
gressivo, independente do uso de qualquer terapéutica.

Os resultados com a terapéutica da nefropatia esquis-
tossomotica tem sido bastante desestimulantes seja com a tera-
pia imunossupressora, parasiticida ou ambas combinadas, confor
me o relato de BRITO & Cols. (1969), HILLYER (1975), QUEIROZ
& Cols. (1975), DUTRA & Cols. (1979).

Excelentes revisoes feitas por ANDRADE & ROCHA (1979),
ANDRADE & VAN MARCK (1984) e ROCHA (1984) tratam sobre os va-
rios aspectos gerais da glomerulopatia, tanto no homem como em

modelos experimentails.

2.2.A Glomerulopatia em Modelos Experimentais.

Experimentalmente, modelos animais revelam que as le-
soes renais sao comparéveis équelas encontradas em casos huma-
nos de c¢squistossomose hepatoesplénica. Existe, contudo, uma
grande heterogeneidade entre os diversos modelocs experimentais
com relagéo a incidéncia e aos aspectos histopatolégicos.

A presenga de anticorpos anti—antigenos de ovo, cerca-
ria e verme de S.mansoni no soro de camundongos, coelhos e ma-
cacos foi detectada por SADUN & Cols. (1965).

A primeira demonstragéo, através de imunoeletroforese,
da presenga de um material antigénico anédico, no plasma de ca
mundongos e de hamsters infectados macigamente pelo S.mansoni,
foi feita por BERGGREN & WELLER (1967). Dois anos depois, GOLD
& Cols. (1969) demonstraram, através de imunodifusao, a presen
ga de antfgeno esquistossomético especifico no soro e urina de
hamsters infectados pelo S.mansoni, com algumas caracteristi-

cas de um material polissacaride.
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Procurando estudar como se comportaria a nefropatia ex
perimental em primatas, BRITO & Cols. (1971) descreveram em ma
cacos capuchinos, experimentalmente infectados com S.mansoni ,
alteragoes glomerulares que muito lembram aquelas vistas no ho
mem., A histologia revelou alguns glomérulos com discretas e 1o
calizadas hipertrofia e hiperplasia de células mesangiais. A
microscopia eletronica evidenciou depésitos eletron densos sub
epiteliais e subendoteliais. A imunofluorescéncia revelou ape-
nas depositos de imunoglobulinas glomerulares, nao sendo feita
nenhuma tentativa de caracterizar antigenos parasitérios nem
de complemento. Os Autores perderam a oportunidade de avaliar
0 papel da carga infectante no desenvolvimento da lesao renal,
através a recuperagéo de vermes, e nao estudaram o papel da le
sa0 hepética e da hipertenséo porta na génese da nefropatia es
quistossomética.

Objetivando melhor caracterizar os varios parametros
envolvidos no desencadeamento darleséo renal esquistossométi—
ca, LICHTENBERG & Cols. (1971) fizeram um estudo parasitologi-
co, sorolégico e clinico—patolégico em 15 chimpanzés experimen

talmente infectados pelo S.japonicum e observaram lesoes glome

rulares similares as descritas na hepatoesplenomegalia esquis-
tossomotica humana, havendo uma intensificagéo progressiva das
lesoes glomerulares com o passar do tempo. Ficou claro que a
lesao renal esteve ausente nos macacos sem fibrose de Symmers
e pode ser relacionada a intensidade das lesoces hepéticas. Nes
tes animais, a lesao renal pode ser enquadrada como glomerulo-
nefrite membranoproliferativa, comegando a aparecer com pelo
menos 6 meses de infecgéo.

No ano seguinte LICHTENBERG & Cols. (1972)estudando os

rins de coelhos infectados com o S. japonicum observaram lesoes

menos representativas, constando de glomerulonefrite prolifera
tiva discreta, em apenas 50% dos animais infectados.
A presenga de DNA e anti-DNA no sangue de hamsters in-

fectados com S.mansoni e S.Jjaponicum, foi demonstrada por
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HILLYER (1973) sugerindo que complexos imunes formados por DNA
do parasita e anti-DNA pudessem ser depositados nas algas capi
lares glomerulares levando a glomerulonefrite, hipotese  esta
que nao veio ser confirmada.

Hipercelularidade mesangial e endotelial estiveram pre
sentes em 2/3 dos hamsters infectados com S.mansoni estudados
por HILLYER & LEWERT (1974). Neste relato, a intensidade das
lesoes foi proporcional a duragao da infecgéo, e a carga infec
tante nao pareceu ser o fator limitante na indugao da  doenga
renal, mostrando a heterogeneidade dos modelos experimentais
na obtengao da lesao renal.

Tentando melhor caracterizar o modelo murino da glome-
rulopatia esquistossomética ANDRADE & SUSIN (1974)estudaram as
alteragoes renais em camundongos infectados pelo S.mansoni e
demonstraram, a ultramicroscopia, depésitos irregulares, ele-
tron densos, no mesanglio e no lado epitelial da membrana basal
glomerular com fusionamento dos processos podais sobre estes
depésitos. A imunofluorescéncia revelou depésitos de IgG no me
sangio, nao sendo detectadas alteragaes a microscopia 6ptica.
MAHMOUD & WOODRUFF (1975) relataram resultados semelhantes com
relagao a imunofluorescéncia, também em camundongos infectados
pelo S.mansoni, estando tais depésitos relacionados ao numero
de cercarias infectantes e também a duragao da infecgao.

A presenga de antigeno circulante do S.mansoni em
hamsters experimentalmente infectados fol detectada atraveés,
reagao de fixagéo de complemento, por BAWDEN & WELLER (1974).
Eles notaram que existia relagao entre a quantidade de antige—
no circulante detectavel e a carga infectante dos hamsters.

Importantes contribuigoes para o entendimento da le-
sao renal esquistossomética em primatas foram dadas por
CAVALLO & Cols. (1974). Verificaram gue em chimpanzés infecta-

dos pelo S. japonicum o desenvolvimento de lesoes renais estava

relacionado a intensidade da infecgéo e 0 grau e duragéo da fi

brose portal. Assim, no inicio da infecgao, as lesoes glomeru-
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lares eram focais. Com o passar do tempo, um maior numero de
glomérulos foi afetado, mostrando hipercelularidade difusa e
espessamento da membrana basal e esclerose glomerular.

Estudando a nefrite experimental de camundongos infec-
tados pelo S.mansoni, NATALI & CIOLI (1974; 1976), verificaram
que as lesoes renais eram mais prevalentes e significativas em
camundongos infectados com o maior namero de cercérias, e que
tinham um tempo mais prolongado de infecgao. Os Autores demons
traram depésitos glomerulares de IgM, IgG, complemento, e, em
20% dos animais, a presenga de antigenos esquistossométicos do
verme adulto.

TADA & Cols. (1975) demonstraram em macacos infectados

pelo S.japonicum o desenvolvimento de lesoes renais caracteris

ticas de glomerulonefrite, com depésitos de IgG, IgM, IgA, Cg

e antigenos do S.japonicum, reforcando a opiniao de outros Au-

tores de que complexos antigenos esquistossométicos e anticor-
pos levam ao desencadeamento da glomerulopatia.

Analisando babuincs infectados pelo S.mansoni, HOUBA &
Cols. (1977) verificaram que nos animais com infecgao maciga e
prolongada as lesoes renais eram mais intensas e difusas. Anti
genos do verme adulto e antigenos solGiveis ovulares juntamente
com IgM, IgG e C3 foram detectados na maioria das lesoes inten
sas e em algumas lesoes discretas. Discutiram ainda, gue predo
mina a formagéo de complexos imune na corrente sanguinea mais
que tais complexos podem ser formados também ao nivel dos glo-
mérulos.

ROBINSON & Cols. (1982) estudando a nefropatia esquis-

tossomotica em coelhos infectados pelo S. japonicum,verificaram

gue 33% revelavam moderada a intensa glomerulonefrite, com a
imunofluorescéncia mostrando depositos de IgG, IgM e Cz, con-
firmado pela ultramicroscopia. Chamou atengéo a presenga de
amiloidose renal em 28% dos casos estudados, o que permitiu

aos Autores afirmarem gue a infecgao pelo S.japonicum em coe-

lhos é um excelente modelo para se estudar a patogenese da ami
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loidose. Contudo, SADIGURSKY & ANDRADE (1976; 1978) através de
estudos controlados em sCres humanos, negaram a associagéo eti
olégica entre glomerulopatia esquistossomética € amiloidose.
Com a finalidade de caracterizar o papel da hiperten-
sao porta na génese da lesao renal esquistossomética,VAN MARCK
(1983), em minucioso trabalho, analisou a glomerulopatia em ca

mundongos infectados com S.mansoni e previamente submetidos a

ligadura parcial da veia porta através a técnica de CHEEVER &
WARREN (1963). Ele demonstrou que a glomerulopatia da esquis-
tossomose mansoni € multifatorial e envolveria pelo menos 2 me
canismos: 1) a formagao de circulagéo colateral porto—sistémi—
ca, decorrente da hipertenséo porta, seria capaz, por si sé,de
produzir glomerulopatia por imune complexos, devido ao clarea-
mento inadequado pelo figado de imune complexos circulantes e
de toxinas bacierianas, e 2) o depésito de imune complexos em
que © antigeno circulante anddico e um dos componentes, possi-
velmente depois da saturagao das células do sistema fagocitico
mononuclear hepatico, o que jé tinha sido sugerido em 1975 (VAN
MARCK). O mesmo grupo (VAN MARCK & Cols., 1977) ja havia de-~
monstrado a presenga de depositos imune nos glomérulos de ca-
mundongos normais submetidos a ligadura parcial da veia porta
enfatizando assim, a importancia da hipertensao porta na géne-
se da lesao renal esquistossomética.

HOUBA (1979) fez uma ampla revis~o sobre a nefropatia
csquistossomética experimental, concluindo que ainda existem
questoes sem esclarecimento, entre as quais: como as lesoes se
iniciariam e a natureza dos mecanismos responséveis pela sua

perpetuagéo.

2.3.Mecanismos Etiopatogénicos da Glomerulopatia Esquistosso

motica.

Existem dois mecanismos basicos patogeneticos de agres
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540 glomerular (DIXON, 1968; BRITO, 1980; MANN & NEILSON,1985)
O 12 é baseado na produgéo pelo paciente de anticorpos capazes
de reagir com os antigenos de sua prépria membrana basal glome
rular. 0 2?9 mecanismo depende da produgéo pelo paciente de an-
ticorpos capazes de reagir com antigenos nao glomerulares, en-
dégenos ou exégenos, na circulagao, ou mesmo no gloménulo com
a resultante formagao de complexos circulantes antigeno—anti—
corpos, que sao subsequentemente retidos nas paredes do filtro
capilar glomerular. Qualquer um dessesS processos serve para
concentrar uma reagao antigeno-anticorpo no glomérulo, com ati
vacao do sistema complemento e de substancias guimiotaticas
com atragao de polimorfonucleares neutrofilos. Nas algas capi-
lares glomerulares, tais neutrofilos liberam enzimas proteoli—
ticas lisossomiais que vao alterar a permeabilidade da membra-
na basal, provocando uma desagregagéo quimica e, em consequén—
cia, aumento da porosidade, perdendo a membrana a sua seletivi
dade, originando proteinﬁria, hematﬁria, cilindrﬁria, etc.,
(BRITO, 1980). Mais recentemente, trabalhos experiméntais "in
vitro" em rim isolado, mostraram que apenas a ativagéo do sis-
tema complemento pelo anticorpo,na ausencia de Células, pode
causar alteragéo na permeabilidade glomerular ( BOYCE &
HOLDSWORTH, 1986).

A lesao induzida pelo anticorpo anti-membrana basal glo

merular e Complemento dispSe—se num arranjo uniforme, 1linear,
ao longo da parte interna da membrana basal glomerular, facil-
mente detectavel pela imunofluorescéncia. Por outro lado, com-
plexos imunes mais complemento acumulam-se em depésitos discre
tos, irregulares, tipo "lumpy" ou granulares, em posigao sub-
epitelial. Em qualquer das formas da doenga pode haver depési—
tos de material eletron denso contendo adicionalmente imunoglo
bulinas e complemento, fibrinogénio e outras proteinas plasmé—
ticas dentro dos lumens capilares, sob o endotélio e no mesan-

gio.
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Com estes dois tipos basicos de resposta do nefron ao
agregado imune, distinguimos dois grupos imunopatolégicos de
glomerulonefrite: a) glomerulonefrites por complexo imune e Db)
glomerulonefrites por anticorpo anti-membrana basal glomeru-
lar. Cerca de 70 a 80% das glomerulonefrites no homem sao por
complexo imune e tem nas doengas infecciosas, a maior fonte de
de material antigénico e portanto, etiologias para glomerulone
frites (BRITO, 1980). -

Na esquistossomose, ha evidéncias jé bem estabelecidas
de que a glomerulopatia tenha origem imunolégica. 0 S.mansoni
tem uma grande complexidade antigénica, com pelo menos 60 com-
ponentes antigénicos (NOZAIS, 1982; BOUT & CARLIER,1982;SALAMA
& Cols.,1984) de origem somatica ou metabdlica. Tal complexida
de €& aumentada pela aquisigéo de antigenos do hospedeiro,o que
contribui para diminuir a imunogenicidade do parasita. Materi-
al antigénico tem sido extraido do verme adulto, cercéria, es—
quistossomulo e do ovo, alguns deles jé tendo sido documenta-
dos tanto em soro como na urina de .séres humanos e animais in-
fectados pelo S.mansoni (BERGGREN & WELLER,1967; GOLD & Cols.,
1969; LICHTENBERG & Cols., 1974; NASH & Cols., 1974;CARLIER &
Cols., 1975; BOUT & CARLIER, 1982).

Dentre esta grande variedade de antigenos, assume par-
ticular interésse o antigeno polissacéride que esta provavel-
mente relacionado a etiologia da glomerulopatia esquistossomo-
tica. Tal antigeno foi descrito pela 12 vez por BERGGREN &
WELLER (1967) no soro e urina de hamsters e camundongos infec-
tados pelo S.mansoni, aparecendo na imunoeletroforese como uma
linha anddica especifica e o0 seu aparecimento foi correlaciona
do com o numero de vermes infectantes e com a duragéo da infec
¢ao. Posteriormente, GOLD & Cols. (1969) demonstraram, através
de imunodifusao, a presenca de antigenos esquistossométicos es
pecificos no soro e urina de hamsters infectados, e que sugeri

ram tratar-se de um polissacéride. NASH (1974) e LICHTENBERG &

Cols. (1974) demonstraram através imunofluorescéncia, que este
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material antigénico estava localizado em varios niveis do tubo
digestivo do verme, aspecto este posteriormente confirmado por
ANDRADE & SADIGURSKY (1978). NASH & Cols. (1974)caracterizaram
minuciosamente este material antigénico e demonstraram que es-

te antigeno esta presente em vermes de S.mansoni, S.Jjaponicum

e S.hematobium, a sua natureza polissacaride foi confirmada,

passando a ser referido na literatura como antigeno de Nash,an
tigeno circulante anddico, etc. .

Objetivando estudar a cinética do antigeno circulante
andédico (ACA) e dos antigenos ovulares solGveis (AOS) no figg
do, bago e rins de camundongos infectados com S.mansoni, EL-
DOSOKY & Cols. (1984) mostraram pela imunofluorescéncia que o
ACA foi encontrado em celulas de Kupffer a partir de 01 sema-
na de infecgéo, no bago entre 2-3 semanas pés infecgéo e a par
tir de 3 semanas nos glomérulos renais, sendo a reagao glomeru
lar fortemente positiva a partir de 12 semanas. Nao foi demons
trado antigeno ovular soluvel nos rins.

0 mesmo grupo de pesquisadores (VAN MARCK & Co0ls.1980)
jé havia feito uma analise sequenciada da presenga do antigeno
circulante anddico no figado e rins de camundongos com infec-—
cao unisexuada de S.mansoni, através imunofluorescéncia. Nota-
ram gque nos depésitos glomerulares, ACA esteve presente a par-
tir de 12 semanas e chamaram atengao para o fato que a glomeru
lopatia esta provavelmente relacionada ao impedimento do
"clearance' nao somente de antigenos solaveis esquistossométi—
ces, mas para qualquer tipo de complexo imune produzido nos ra
mos tributarios portais intestinais.

Outros materiais antigénicos sao conhecidos, entre os
quais o antigeno M, descrito por CARLIER & Cols. (1975; 1978)e
que resulta da atividade metabolica do esquistossoma, sendo pro
duzido no sangue pelo verme adulto e excretado na urina, sendo
também, demonstrado no leite materno de pacientes infectadas
com S.mansoni (SANTORO & Cols., 1977). Até o momento nao foi

relacionado com a etiologia da glomerulopatia.
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DEELDER & Cols. (1976) demonstraram em hamsters infec-
tados pelo S.mansoni a presenga de dois antigenos circulantes,
polissacérides. Um deles correspondia ao descrito por NASH &
Cols. (1974). O outro era catédico, polissacéride de baixo pe-
so molecular. Tal antigeno esta provavelmente relacionado ao
antigeno M de CARLIER & Cols. (1975) e o seu papel na patogéng
se da lesao glomerular é dificil de se estabelecer, apesar de
CARLIER & Cols. (1980) terem detectado no soro de hamsters,com
plexos antigeno M-anticorpo anti-M e também terem demonstrado
a presenga de antigeno M nos rins de hamsters infectado com
S.mansoni. Outros estudos sao necessarios para obter-se evidég
cia direta do papel desses complexos imune circulantes especi—
ficos do antigeno M na patologia da nefropatia esquistossométi
ca.

Anticorpos contra grupos antigénicos e complexos imune
circulantes também tem sido detectados no soro de séres huma-
nos e de animais portadores desta parasitose ( BOUT & Cols.,
1977; SMITH & Cols., 1977; SANTORO & Cols., 1978; 1980; BRITO
& Cols., 1979; DIGEON & Cols., 1979; CARVALHO & Cols., 1983) .
Imuncglobulinas G,M,A e E, complemento, material antigénioo
proveniente de parasitos e anticorpos especificos contra gru-
pos antigénicos do verme adulto foram documentados em gloméru—
los de animais de experimentacgao e de séres humanos infectados
pelo S.mansoni (BRITO & Cols., 1969; 1970; SILVA & Cols.,1970;
HILLYER & LEWERT, 1974; HOUBA & Cols., 1974; NATALI & CIOLI,
1974; 1976; FALCAO & GOULD, 1975; HOSHINO-SHIMIZU & Cols.,1975;
1976; MORIEARTY & BRITO, 1977; LOPES & Cols., 1981). Tais ob-
Servagaes assocliadas ao padréo granular dos depésitos na imuno
fluoresceéncia bem como a visualizacgao de nédulos eletron denscs
na ultra microscoplia sugerem scr a lesao glomerular de origem
imunolégica, relacionada a formagao "in situ" de complexos imu
nes (HOUBA & Cols., 1977), ou relacionada a deposigéo de com-
plexcs imunes circulantes.

Vemos pols, gque na genese da glomerulopatia esquistos-
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somética, tanto no homem como em modelos experimentais,sao im-
portantes os seguintes fatores: forma clinica da doenga, inten
sidade e duragao da infecgao, além da existéncia de circulagao
colateral porto-sistémica como decorréncia do grau de envolvi-
mento hepatico. A nefropatia esquistossomética e mais prevalen
te em pacientes com a forma hepatoesplénica da doenga, com al-
ta carga parasitéria e curso cronico. Nestes pacientes, com fi
brose hepética de Symmers, ha obstrugao dos ramos venosos por-
tais intrahepéticos devido aos granulomas, levando a formagéo
de circulagao colateral porto-sistémica em consequéncia da hi
pertensao porta estabelecida. Tal circulagao colateral dificul
ta a retengao de complexos antigénicos pelas células de Kupffer
o que facilita o depésito deste material em capilares glomeru-
lares, favorecendo a lesao renal através mecanismos imunolégi—
cos jé mencionados.

Por outro lado, conforme vimos nos trabalhos de ANDRADE
& Cols.(1971), BRITO (1973), QUEIROZ & Cols.(1975), MARTINELLI
(1980), parece haver uma prevalénica de glomerulonefrite mem-
branoproliferativa e de esclerose glomerular focal nos pacien-
tes portadores de hepatoesplenomegalia esquistossomética, prin
cipalmente nos pacientes com evidéncias clinicas de lesao re-
nal, havendo alguma discordancia quando os pacientes sao hepa-
toesplénicos mas assintomaticos no que se refere as manifesta-
coes clinicas da doenga renal, MAGALHAES FILHO & Cols. (1981).
QUEIROZ & Cols. (1975), mostraram a expressiva prevaléncia de
glomerulonefrite membranoproliferativa e de esclerose glomeru-
lar focal em pacientes com sindrome nefrotica, em Salvador-Ba-
hia, e mais ainda, que de 20 pacientes portadores de glomerulo
nefrite membranoproliferativa, 14 tinham HEME, dados estes bas
tante diferentes do que ocorre nos Estados Unidos e na Europa
(KARK & Cols., 1958; PEARL & Cols., 1963; CAMERON, 1970 ;
SEYMOUR & Cols., 1971).

Nosso trabalho tem por objetivo fazer um estudo histo-

patologico das glomerulonefrites que incidem em pacientes por-
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tadores de HEME e comparar com um grupo controle da mesma area
geogréfica,formado por pacientes portadores de glomerulonefri-
te mas sem HEME, com o intuito de verificar os tipos histolégl
cos mals prevalentes e avaliar o papel da infecgéo pelo S.
mansoni no predominio de algum (ns) tipo (s) peculiar (es) de
glomerulonefrite. Tal estudo comparativo nao foi feito ainda
em nosso meio e tentara preencher as interrogagaes assinaladas
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3.MATERIAL E METODOS

Foram analisados 36 casos de pacientes portadores de
hepatoesplenomegalia esquistossomética (HEME) associada com
glomerulonefrite (Grupo I) e 36 casos de pacientes com.diagnéﬁ
tico de glomerulonefrite mas sem HEME (Grupo I1), necropsiados
no Hospital Professor Edgard Sanﬁos, da Universidade Federal &a
Bahia, num periodo de 25 anos. A priori, foram escolhidos oS
casos que apresentavam diagnéstico de glomerulonefrite nos re-
latorios de autépsias, tendo-se o cuidado de serem afastados
do gruo I todos o0s casos que apresentassem outra doenga siste-

mica associada com glomerulopatia.

3.1.Estudo Clinico-Laboratorial

Todos os casos tiveram os seus prontuérios clinicos a-
nalisados, coletando-se dados clinico-laboratoriais pertinen-
tes tais como: idade, sexo, cor, procedéncia, profissao, mani-
festagao renal clinica, tempo de evolugao da doenga renal, hi-
pertensao arterial, exame sumario de urina, niveis sanguineos
de colesterol, albumina, uréia e creatinina.

Definiu-se como hipertenséo arterial, niveis presséri—
cos superiores a 140/90mm Hg. A sindrome nefrotica foi analisa
da tomando-se por base niveis séricos de albumina inferiores
a 3g% ao lado de exame sumario de urina apresentando proteinﬁ—
ria intensa, sendo também levado em consideragéo os niveis sé-
ricos de colesterol e a presenca de edema, generalizado ou naa

Nao foi possivel coletarmos o dado de proteintGria de 24 horas.

3.2.Estudo Histopatologico
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Os relatorios de necrépsias dos casos estudados foram
analisados. No grupo I foram conferidos os critérios para o}
diagnéstico anétomo—patolégico de HEME, anotando-se o aspecto
histologico do figado, péso de figado e bago, evidéncias de hi

pertensao porta além da presenga ou nao de cor-pulmonale.

0 tecido renal dos casos analisados havia sido fixado
em formol a 10% ou liquido de Bouin e emblocados em parafina
histolégica. Tais blocos de rim fToram separados, submetidoé a
microtomia, sendo feitas novas laminas histolégicas de 2u de
espessura. Os preparados histolégicos foram corados pela Hema-
toxilina & Eosina (HE), Acido periddico de Shiff (PAS), Acido
periodico prata-metanamina (PAS-M), método de coloragao de te-
cido conjuntivo de Heidenhain (AZAN) (THOMPSON,1966) e pelo
Tricromico de Masson (OLIVEIRA,1981). Em cinco dos casos exami
nados, em virtude de nao dispormos dos blocos renais parafini-
zados, as laminas originais foram descoradas com solugéo de él
cool-cloridrico a 1% e submetidas as técnicas de coloragao jé
citadas.

As laminas histolégicas renais de ambos os grupos fo-
ram codificadas, e examinadas em microscépio 6ptico sem que o
examinador soubesse a que grupo elas pertenciam.

As lesoes glomerulares foram analisadas de acordo com
a Classificagéo de doengas renais da Organizagéo Mundial de
Saﬁde, concebida num simpésio entre nefrologistas e nefropato-
logistas de varios paises e coordenado pelo Dr. JACOB CHURG
(1982).

A analise semiquantitativa dos aspectos histopatolégi—
cos renais foi feita baseada nos critérios de PIRANI & Cols.
(1964), o gue permitiu boa correlagéo clinico—patolégica. Em
relacao a glomerulonefrite mesanglio-capilar, foli feita classi-
ficagéo em tipo I e II, basecada na localizagéo dos depésitos
granulares azocarmin positivos, vistos com a coloragéo de

Heidenhain (AZAN) e tambim no aspecto da membrana basal glome-

rular pela coloragao do PAS, PAS-M e também pela Hematoxilina
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& Eosina - HE - (JONES, 1977; LAMB & Cols., 1977; DONADIO &
Cols., 1979). Considerou-se ainda, em todos os casos, a presen
ca de crescentes celulares, de glomérulos esclerosados, lesoes
tubulares, intensidade de fibrose, infiltrado inflamatoéorio in-

tersticial e alteragoes vasculares.

3.3.Analise Estatistica

Os numeros obtidos referentes a distribuigao dos tipos
histolégicos de glomerulonefrite, nos dois grupos estudados,fo
ram comparados pelo teste de Qui-Quadrado, considerando-se o}
nivel de significancia de p<0,05 (COLTON, 1974). A representa-
géo dos dados referentes a idade e duragéo da doenga foi feita
através a técnica gréfica de "Tukey-box" (CLEVELAND & McGILL,

1985).
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4 ,RESULTADOS
4.1.Estudo Clinico-Laboratorial

4.1.1.Grupo I

Este grupo constou de 36 pacientes portadores da forma
hepatoesplénica da esquistossomose, 23 do sexo masculino e 13
do sexo feminino, com a idade variando de 13 a 79 anos (Gréfi—
co 1). Destes 36 pacientes, 19 eram pardos, 14 brancos e ape-
nas 3 eram pretos. A duragéo da doenga variou de 03 a 312 me-
ses (Grafico 2). Nos 31 casos em que foi realizado o exame su-
mario de urina, 30 (83,3%) exibiam alteragoes em graus varia-
dos de protein&ria, cilindru.,ia e hematﬁria, e, em apenas 01
(2,8%) foi normal. Sindrome nefrotica esteve presente em 24 pa
cientes (66,7%) com 30 (83,3%) apresentando edema, generaliza-
do ou néo, e 26 (72,2%) exibindo niveis séricos de albumina in
feriores ou iguais a 3g/dl. Os niveis sanguineos de colesterol
estiveram acima de 250mg/dl em 05 casos (13,9%) e normais em
14 pacientes (38,39%). A hipertenséo arterial esteve presente
em 15 (41,7%) dos 36 pacientes (Tabela 1). As dosagens séricas
de uréia e creatinina estiveram acima dos niveis normais em 28
(77,8%) e 23 (63,9%) pacientes, respectivamente. O nivel séri-
co das globulinas esteve igual ou acima de 3g/dl em 19 oportu-

nidades (52,8%).

4.1.2.Grupo 11

Fizeram parte deste grupo 36 pacientes, 21 do sexo mas
culino e 15 do sexo feminino, com a idade variando de 2 a 64
anos (Gréfico 1). Dos 36 casos estudados, 17 eram pardos, 12
pretos e apenas 7 brancos. A duragéo da dcoenca renal variou de
02 a 252 meses (Gréfico 2). Em 31 casos nos qualis foram reali-

zados exames sumario de urina, todos (86,1%) apresentavam



GRAFICO 1

Comparagao da distribuigao das idades dos pacientes do

Grupos I e II através da técnica gréfica de "TUKEY-BOX".

BARRA HORIZONTAL - Mediana das idades.
RETANGULO SUPERIOR - Percentil 75% das idades.

RETANGULO INFERIOR - Percentil 25% das idades.

MAX. - Valor maximo das idades.

MIN. - Valor minimo das idades.
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GRAFICO 2

Comparagéo do tempo de evolugao da doenga nos Grupos I

e II atraves da tecnica gréfica de "TUKEY-BOX'".

BARRA HORIZONTAL - Mediana dc tempo de duragéo da doen
ca.

RETANGULO SUPERIOR - Percentil 75% do tempo de duragao
da doenga.

RETANGULO INFERIOR - Percentil 25% do tempo de duragao
da doenga.

MAX. - Valor maximo do tempo de duragéo da doenga.

MIN. - Valor minimo do tempo de duragéo da doenga.
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TABELA 1

GLOMERULONEFRITE EM PACIENTES COM E SEM
HEPATOESPLENOMEGALIA ESQUISTOSSOMOTICA.
APRESENTAGAO CLINICA.

DADOS cLINICOS GRUPO I GRUPQO IT
(GN/HEME) (GN sem HEME)
SINDROME NEFROTICA 24 (66,7%) 18 (50,0%)
HIPERTENSAO ARTERIAL 15 (41,7%) 28 (77,8%)
GN= Glomerulonefrite

HEME= Hepatoesplenomegalia esquistossomética
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graus variaveis de proteinuria, cilindrria e hematiria. Sin-
drome nefrotica esteve presente em 18 oportunidades (50%) (Ta-
bela 1), com 32 casos (88,9%) exibindo edema, generalizado ou
nao, e 18 apresentando niveis séricos de albumina inferiores
ou iguais a 3g/dl (49,9%). A dosagem do colesterol serico este
ve acima de 250mg/dl em 12 pacientes (33,3%) e normal . em 11
oportunidades (30,6%). As dosagens séricas de ureia e creatini
na cstiveram acima dos limites normais em 35 (97,2%) e 31 paci
entes (86,1%), respectivamente. Os niveis séricos das globuli-

nas estiveram iguais ou acima de 3g/dl em 05 casos (13,9%).

4.2.Estudo Histopatolégico

Nos 72 casos examinados as cegas, a microscopia optica,
foram diagnostiicados os seguintes tipos de glomerulonefrite,de
acordo com a classificacao da Organizacao Mundial de Saude

(OMS, 1982).

4.2.1.Glomerulonefrite mesangiocapilar - 19 casos;

4.2.2.Glomerulonefrite proliferativa mesangial - 14 ca-
S0S;

4.2.3.Glomerulonefrite proliferativa endocapilar - 12
casos;

4.2.4.Esclerose glomerular focal - 10 casos;

4.2.5.Glomerulonefrite esclerosante - 07 casos;

4.2.6.Glomerulonefrite proliferativa extracapilar (cres-
céntica) - 03 casos;

4.2.7.Glomerulonefrite proliferativa focal segmentar -
03 casos, e

4.2.8.Estégio final de doenga renal - 05 casos.

4.2.9.Lesoes extraglomerulares.

A4.2.1.Glomerulonefrite mesangiocapilar:
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Figura 1 - Glomerulonefrite mesangiocapilar. Observar aspecto
lobular caracteristico das algas glomerulares ao la
do de hiperplasia endotelial e aumento de células e
de matriz mesangiais. Notar neutrofilos nas luzes
capilares (cabegas de setas). H&E, 400 X.

Figura 2 - Glomerulonefrite mesangiocapilar. Glomérulo com pro
eminente duplicagéo da membrana basal das algas ca-
pilares e aspecto lobular caracteristico. PAS-M,
400 X.
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Foi caracterizada histologicamente pela presenga de
glomérulos exibindo proliferagao em grau variado de células en
doteliais e mesangials com hiperplasia de matriz mesangial
(Fig.1). Nao raramente, foi observado proliferagao de células
epiteliais formando crescentes celulares ou fibrocelulares. A
membrana basal glomerular frequentemente exibia duplicagéo,viE
ta pelo lado interno da alga capilar e bem individualizada
através a coloragao do PAS-M (Fig.2). Varias vézes surpreen-
deu-se uma arrumagao lobular das células glomerulares e do ei-
x0 mesangial, de modo peculiar a este tipo de glomerulonefri-
te(Figs. 1 e 2). Neutrofilos foram vistos permeando as luzes
das algas caplilares e avaliados em grau discreto a moderado
(Fig.1l,cabecas de setas). Raras vézes podia-se observar aderen
cia das alcas capilares a capsula de Bowman e também gloméru—
los difusamente esclerosados. A presenca de depésitos foi estu
dada através a Coloragao para tecido conjuntivo de Heidenhain
(AZAN) e também pelo tricromico de Masson, e permitiu a sub-
classificacao da glomerulonefrite em Tipo I e Tipo II (JONES,
1977; LAMB & Cols., 1977; DONADIO & Cols., 1979). Em 15 oportu
nidades tais depbsitos foram vistos em posigao subendotelial e
algumas vézes, no meséngio, caracterizando o tipo I (Fig.3,ca-
begas de setas). Em 02 casos o0s depésitos foram caracterizados
como intramembranosos e também subendoteliais e mesangials sen
do também vistos ao nivel da cépsula de Bowman, tubulos e pare
des de vasos sanguineos, identificando o tipo II (Fig.4, cabe-
cas de setas). Duas vézes nao foi possivel caracterizar os de-

positos devido ao avangado grau de fibrose glomerular.

4.2.2. Glomerulonefrite proliferativa mesangial;

Foi caracterizada por glomerulos exibindo proliferacgao
exclusiva de celulas mesangials em grau discreto a moderado,al

gumas vezes esbogando um arranjo lobular, notando-se concomi-
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Figura 3 - Glomerulonefrite mesangiocapilar, tipo I.Detalhe de
glomérulo mostrando depositos azocarmin positivos,
subendoteliais (cabegas de setas). AZAN, 400 X.

Figura 4 - Glomerulonefrite mesangiocapilar, tipo II. Observar
glomérulo com depésitos intramembranosos azocarmin
positivos nas algas capilares, cépsula de Bowman e
na membrana basal tubular (cabegas de setas). AZAN,
400 X.



43

Figura 5 - Glomerulonefrite proliferativa mesangial, generali-
zada, difusa. Notar glomérulo com proliferagao de
células mesangiais e espessamento da matriz mesangi
al. H&E, 400 X,

Figura 6 - Glomerulonefrite proliferativa,endocapilar, genera-
lizada,difusa. Detalhe das algas capilares glomeru-
lares com luzes preenchidas pela proliferagéo e tu-
mefagao de ceélulas endoteliais ao lado de congestao
CapllarsPHEE , 400" 1T
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tantemente, hiperplasia da matriz mesangial (Fig.5). As algas
capilares glomerulares eram permeéveis, algumas delas apresen-
tando focos de espessamento, e, eventualmente, areas isoladas
de duplicagao da membrana basal. Dois casos mostravam crescen-
tes celulares e fibrocelulares. Trés casos exibiam aderéncias
focals das algas capilares a capsula de Bowman. Dois casos
apresentavam esclerose segmentar e 10 tinham esclerose difusa,
glomerulares, avaliadas em grau moderado a discreto. Depésitos
foram vistos em posigao mesangial, e, menos frequentemente ,

subendotelial.

4,.2.3.Glomerulonefrite proliferativa endocapilar:

Foi caracterizada pela presenga de glomérulos exibindo
algas capilares com seus lumens obstruidos, devido a prolifera
géo intensa de células endoteliais que se apresentavam tumefeil
tas, ao lado de proliferacao de células mesangiais e de hiper-
plasia da matriz mesangial, em grau moderado (Fig.6). Em dois
casos foram vistos crescentes formados por células epiteliais.
Frequentemente havia congestao capilar com permeagao luminal
de neutr6filos. A membrana basal glomerular, em alguns casos,
exibia focos de espessamento discreto. Foram vistos depésitos
em posicao mesangial e subendotelial. Alguns casos apresenta-
vam esclercse difusa dos glomérulos, em grau intenso a modera-
do, enguanto que alguns poucos exibiam esclerose segmentar glo

merular. Tres glomerulos mostravam aderencias capsulares.

4.2.4.Esclerose glomerular focal:

Foi caracterizada por glomerulos apresentando areas
scgmentares de colapso caracterizadas por fusao de algas capi-

lares e hiperplasia de matriz e de celulas mesangiais, em grau
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Figura 7 - Esclerose glomerular focal. Observar envolvimentopar
colapso e fibrose de metade do glomérulo, estando a
outra parte com aspecto normal. H&E, 400 X.

Figura 8 - Esclerose glomerular focal. Observar colapso e es-
pessamento fibroso das algas capilares e do mesan-
gio, na metade superior glomerular, ao lado de ade-
réncias a cépsula de Bowman , contrastando com o as
pecto normal da metade inferior do glomérulo. H&E,
400 X.
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moderado a intenso. Frequentemente, observamos glomérulos com
parte de suas algas capilares colapsadas e a outra parte de as
pecto normal (Figs. 7 e 8). Caracteristica peculiar foi o acha
do frequente de aderéncias das alcas capilares a cépsula de
Bowman (Fig. 8). A proliferagéo de células esteve presente em
grau discreto, em alguns casos. Em 4 casos houve proliferagéo
de células epiteliais com formagao de crescentes celulares e
fibrocelulares, e areas onde as .algas capilares exibiam focos
de discreto espessamento da membrana basal; eventualmente,e de
modo focal, houve desdobramento ao nivel da membrana basal. Os
depoOsitos AZAN positivos foram vistos tanto no mesangio como
em posigéo subendotelial. Frequentemente existiam glomérulos@l

Tusamente esclerosados.

4.2.5.Glomerulonefrite esclerosante:

Tals casos exibiam a maioria dos glomérulos difusamen-
te esclerosados, impedindo uma melhor avaliagéo. Nos poucos
glomérulos ainda passiveis de avaliagao, notava-se prolifera-
géo de céluas endoteliais, mesangiais, e da matriz mesangial,
ao lado de alguns crescentes, aderéncias a cépsula de Bowman e
depésitos mesangiais, subendoteliais e subepiteliais (Fig.9).
Tais aspectos sugeriram uma possivel glomerulonefrite prolife-
rativa como causa basica para as intensas alteragaes observa-

das.

4.2.6.Glomerulonefrite proliferativa extracapilar (cres -

céntica):

Apresentava glomerulos exibindo esclerose difusa, in-
tensa, e outros exibindo proliferagao de celulas mesangiais e

endoteliais com freguente proliferagéo de células epiteliais ,
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Figura 9 - Glomerulonefrite esclerosante. Notar esclerose glo-
merular com areas de proliferagéo celular, ao lado
de atrofia tubular e fibrose intersticial. H&E,
400 X.

Figura 10- Glomerulonefrite proliferativa extracapilar (cres-

céntica). Notar glomérulo com hiperplasia de célu-
las mesangio-endoteliais, areas de hialinizagao e
presenga de crescente celular (cabegas de setas).
H&E, 400 X.



48

Figura 11- Glomerulonefrite proliferativa focal, segmentar. Ob
servar glomérulo com alguns lobulos exibindo proli-

feragao de células endoteliais e mesangiais(cabegas
de setas). H&E, 400 X.

Figura 12- Estégio final de doenga renal. Presenca de gloméru-

los fibrosados, atrofia tubular com espessamento da

membrana basal e fibrose intersticial. PAS-M, 400 X.
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formando crescentes celulares e fibrocelulares, ao lado de hi-
perplasia de matriz mesangial (Fig. 10). As algas capilares
exibiam luzes parcialmente obliteradas pela proliferagao e tu-
mefagéo de células endoteliais, notando-se membrana basal capi
lar com areas irregulares de espessamento. Foram vistos ainda,
varios focos de aderéncia das algas capilares a capsula de
Bowman. Foram observados depésitos AZAN positivos em posicao

subendotelial e subepitelial. .

4.2.7.Glomerulonefrite proliferativa focal segmentar:

Foili caracterizada por glomérulos exibindo hiperplasia
focal e segmentar de células endoteliais e mesanglials, em grau
discreto, ao lado de discreto aumento de matriz mesangial(Fig.
11). Ocasionalmente havia espessamento focal da membrana basal
de raras algas capilares, além de focos de aderéncias a cépsu—
la de Bowman, com presenga de alguns glomérulos totalmente es-

clerosados. Varios glomerulos apresentavam-se de aspecto nor-

nal,
4.2.8.Estégio final de doenga renal:
Neste grupo, os glomérulos apresentavam-se totalmente
esclerosados, impedindo qualquer analise e reconhecimento do

tipo histologico de glomerulopatia (Fig. 12).

4.2.9.Lesoes extraglomerulares:

Neste trabalho, nos detivemos na analise histopatolégi
ca glomerular, em ambos os grupos. Contudo, estudamos também

as alteracoes tubulares, intersticials e vasculares, Tais alte

ragSes foram semelhantes, tanto no grupo I como no grupo 1T, e
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serao descritas sumariamente, em conjunto.

De modo geral,os tubulos renais mostravam graus varia-
dos de atrofia e de dilatagao luminal, notando-se cilindros hi
alinos, céreos e granulosos, muitas vézes com aspecto de '"tire
oidizacgao". Algumas vezes, havia degeneragéo vacuolar do epité
lio tubular, e espessamento da membrana basal.

O intersticio exibia fibrose gue variou de moderada a
intensa, ao lado de denso infiltrado inflamatério mononuclear,
multifocal e ocasionais pontos de calcificagao.

As lesoes vasculares foram bastante exuberantes e apre
sentavam aspectos histologicos de nefroesclerose arteriolar be
nigna e de nefroesclerose arteriolar maligna. Em poucos casos,
as lesoes vasculares eram pouco representativas.

Procedemos entao a decodificacao das laminas examinsads

e constatamos a seguinte distribuigao dos tipos histologicos
de glomerulonefrite em relagéo ao grupo I (pacientes portado-
res de glomerulonefrite com a associgao da fibrose hepatica de
Symmers) e ao grupo II (pacientes portadores de glomerulonefri
te sem tal associagazo), cujos resultados estao expressos na ta
bela 2. Com :elacao a subclassificagao da glomerulonefrite me-
sengiocapilar em fungéo da posigéo dos depésitos AZAN positi-
vos vistos pela Coloragéo de Heidenhain, em tipos I e II, tive

mos a seguinte distribuicao: Labela 3.

4.3.Analise Estatistica

Foi feita analise estatistica atraves o teste de qui-
quadrado, a um nivel de significéncia de p«0,05, que nao mos-
trou diferenga significante entre o nimero de casos com glome -
rulonefrite mesangiocapilar prescnte nos grupos 1 e I1, o mes-
mo acontecendo para a glomerulonefrite proliferativa mesangi-
al. A presenga de glomerulonefrite proliferativa endocapilar

fol maicr no grupo 1I do oue no grupo 1, e esta diferenga foil



TABEL 2

(&)

ISTRIBUIGAO DOS TIPOS HISTOLOGICOS DE GLOMERULONEFRITEL EM

PACIENTES COM E SEM HEPATOESPLENOMEGALIA ESQUISTOSSOMOTICA.

GRUPO I GRUPC II
TIPO HISTOLOGICO (GN/HEME) (GN sem HEWYE) TOTAL
lomerulonefrite mesangiocapilar 12 (33,2%) 07 (19,4%) 19 (26,4%)
Glomerulonefrite‘proliferativa mesangial 09 (25%) 05 (13,9%) 14 (19,4%)
Glomerulonefrite proliferativa endocapilar 02 ( 5,6%) 10 (27,8%) 12 (16,7%)
Esclerose glomerular focal 06 (16,7%) 03 ( 8,2%) 09 (12,5%)
Glomerulonefrite esclerosante 03 ( 8,3%) 04 (11,1%) 07 ({ 9,7%)
Glomerulonefrite proliferativa extra capilar 02 ( 3,6%) 01 ( 2,8%) 03 ( 4,2%)
Glomerulonefrite proliferativa focal segmentar 01 ( 2,8%) 02 ( 5,6%) 03 { 4,2%)
Estagio final de doenga renal 0r ( 2,8%) 04 (11,1%) 05 ( 6,9%)
TOTAL 36 (100,0%) 36 (100,0%) 72 (100,0%)
GN= Glomerulorzfrite

HEME= Hepatoesplenomegalla escuistossomotica
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zstatisticamente significante.

A comparagao do numero de casos de glomerulonefrite me
sangiocapilar somado aos casos de glomerulonefrite proliferati
va nmesangial no grupo I e os mesmos dados do grupo 11 demons-—
trou qgque houve uma prevaléncia maior dos tipos morfolégioos de
clomerulonefrite agrupados acima nos pacientes portadores de
IEME do que nos casos controle, e esta diferenga foi cstatisti
comente  sipgnificante. -

Os dewals tipes de glomerulopatia, ou seja: esclerocse
clonernlar focnl, gloncrulonefrite cscleroaante, glomeralone—
frite proliferativa extra-capilar, glomerulonefrite prolifera-
tiva focal wcumentar e estiagio final de doenga renal nao pude-
rem ser submetidos ao teste estatistico de qui-quadrado devido

20 pequeno numero de casos (COLTON, 1974).
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5.DISCUSSAQ

O presente trabalho constou da recalizagao de um estudo
histopatolégico renal de 36 casos de pacientes portadores de
hepatocsplenomegalia esquistossomotica (HEME) e glomerulonefri
te, e de um grupo controle com 36 pacientes apresentando glome
rulonefrite wmwas sem HEME. Os dados mostraram que os tipos mor-
folébjcos de glomecrulonefrite mais frequentes nos pacientes com
HEME Toram: glomerulonefrite mesangio-capilar (33,2%), scguida
de glomerulonefrite proliferativa mesangial (25%), esclerose
glomerular focal (16,7%) e de glomerulonefrite esclercsante
(8,3%). Por outro lado, os tipos histoldgicos de glomerulone-
frite mais cncontrados nos pacientes sem HEME foram: glomerulo
nefrite proliferativa endocapilar (27,8%), glomerulonefrite me
sangio-capilar (19,4%), scpuido de glomerulonefrite prolifera-
tiva mesangial (13,9%).

A analise pura e simples dos numeros absolutos destes
tipos de glomcrulopatias, nos dois grupos, poderia induzir a
uma conclusao e que os tipos histoldgicos de glomecrulonefrite
citados nos pacicentes com HEME sao mais prevalentes nesta enti
dade do que no grupo controle. Todavia, quando aplicamos o tes
te cstatistico de aui-quadrado, verificamos ques ecstas diferen

na prevalcencia dos tipos de glomerulopatias estudados nao

el
Ul

ok
sao estatisticamente significantes a um nivel de p«0,05,

Os relatos da literatura sugerem gue ha uma prevalén—
cia malor de glomerulonefrite mesangio-capilar nos pacicntes
com HeME, vindo a seguir a esclerose glomerular focal., Esta pe
culiaridade foi verificada por ANDRADE & Cols. (1971) que en-

4
I

contrarem glomeculenefrite leobular predominando ncs pacicentes
com HEME ¢ doenga renal. Neste mesmo trabalho, os Autores des-
croveraom pela primelra vewz, um tipo caracteristico de lesao glo
merular ymmito semelhante ao que se conhece hoje como escleros

glomerular focal e gue esteve presente em 36,3% dos paclantes
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com H-ME. Posteriormente, BRITO (1973) fez um estudo histopato
16gizo renal em pacientes portadores de esquistossomose hepato
esplénica, com e sem evidéncias clinicas de doenga renal. No
grupo sintomatico éle encontrou 63% de glomerulonefrite membra
noproliferativa e 30% de esclerose glomerular focal. Dando
prossecguimento a caracterizagao clinicompatolégica da lesao re
nal ‘squistossométjca, QUETROZ & Cols. (1973) analisaram 15 pa

cientes portadores da associagao- HEME/sindrome nefrotica,encon

trondo 73% com glomerulonefrite membranoproliferativa e 20%
aprecentiando enscloerose glomerular focal. Mois recentemente

MARTINKLLL (1980) revisando 133 biépsias renals  em pacientes
esquistosmuméticos do Servigo de Nefrologia do Hospital Univer
sitario de calvador--Bahia, verificou a presenga de glomerulone
frite monmbranoproliferativa cm 48% dos casos e esclerose glome
rular focal em 23,6%. QUELROZ & Cols. (1975) mostraram que a
incidincia de glomerulonefrite membranoproliferativa e de es-
clerose slomerular Tocal om pacientes com sindrome nefrotica
em Salvador-Rszhia foi de 61%, e a grande iaioria destes pacien
tes com os tipos de glomerulonefrite observadas acima tinha
HEME

, revelondo wnsim a crnprecsiva asassociagao entre  as  duas

~

deaenges. Scgundo cstes mermos Autores, tal incidencia de glome
rialonefrite membranoproliferativa & bem diferente dzguela  que
ocorre nos Rstados Unidos e na Furopa (KARK & Cols.,13%8;FPFEARL
& Cols., 1963; CAMERON, 1970; SEYMOUR & Cols., 1971), fato tem
bemn assinalado por ROCHA (Comunicagao pessoal) guando comparou
duas sérics de 2lomerulopatias primérias,uma de Salvador-Bahia
c onlra da Alaomanha, Scgundo estes Autores, tal diferenga pode
ria sor devida a influénecia de fatores regionais.,

Contudo, csles trabnlhos avaliam principalmente pacien

.

tes ecoguisiocscnoilicos hopataoorplenicos, e nenhunm deles fez om

csludo cosnprrativo com um grupo controle formado de pacienles

da oncsma regiao, com glomerulonefrite, mas sem zssocliagao com
R, sralicondo a feoagquencia Jdos tipos morfologicos.



O presente trabalho tenta preencher esta lacuna e o0s
resultados, analisados estatisticamente, estao em desacordo
com os relatos da literaiura, e revelam gue nao ha tipos espe-
cificos de gloncrulonefrites associados com a hepatoesplencme-
calia cnquistossomética, em Salvador-Bahia.

Todavia, wna snalise mais detida dos tipos histolégi~
cos, an ambos os prupos, revela que, o conjunto de glomerulone
Crite pocanpio-capilar ¢ wlomerulonefrite proliferativa mesan-—
2ial Toi +ais prevalente no grupo de pacientes com HEME do gue
no prupo conieole, e osta difcrenga fol estabisticrnente signi
ficoante a un p<0,05, Fstes dodos mosteram que houve wan envolvi-
siento prodosninante e peenliar do mesanglio nes pacientes hepato
th?Cniuux,ﬂﬁchLO este que ceta de acordo com alguns relatos
da litcratura de guee pode haver am comprometimento spaior do me

coangio quando o eim ¢ envolvido no curso de algmynas docengas in

,

Fecelicoss o porasitariasg, cono e visto na palaria causada pelo

JN

Pl codibeg v taeie (DURNETTL, 1976) . Meste tipo de wmalaria, ha

W

visa Incideneia oaeior e gloaerulonefeite mesongial, de CUursn

cropnico, ondde predomina o c-pessanenio da matriz mesangial e

trbom da poarode da mombrana Boasal gloserular, 20 lado de hi-

perplasia de celulas wmesonpgiails. Por oulro lado, c¢rsbora nao ha

Ja uma definigoo abusoluta sobre a ocorrencia de uma glomerulo-

neirite eronica bon cnrsetorizoda no calavar, varios relatos
vt toratnra Lo Ao astreedo a czlstencia de hiporplasia me-

N

cenpial com diveutivel hipercelnlacidade morzengial em pacien-
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pendéncia do tamanho do complexo imune formado, uma vez que,
trabalhos experimentais (CAMERON, 1982) jé demonstraram altera
coes glomerulares mesangiais com maior incidéncia em  animais
nos quais os complexos imunes sao maiores do que 500.000 dal-
tons, enquanto que, em animais com depOsitos nas paredes dos
capilares glomerulares,os complexos foram menores, Assim, va-
riagoes na histopatologia poderiam ser explicadas pelas varia-
goes no tamanho e na atividade biolégica dos complexos circu-
lantes e na maior ou menor avidez pelos anticorpos que fazem
parte dos complexos. Assim sendo, uma grande afinidade pelas
imunoglobulinas formaria grandes complexos,localizando-se pre
ferencialmente no mesangio enquanto que uma atragao menorpelos
anticorpos formari&a complexos menores, ao nivel da parede do
capilar glomerular. Na esquistossomose, jé se demonstrou que o
antigeno polissacéride, que parece estar associado com a lesao
renal, tem cerca de 100.000 daltons (NASH & Cols., 1974),e que
é intensa e constantemente liberado do intestino do verme e re
gurgitado diretamente na corrente sanguinea. Na HEME, existe
ainda, em consequéncia da hipertensao porta, o desvio do san-
gue porta—mesentérico ("habitat" dos vermes adultos) do filtro
hepético, 0 que facilita o depésito deste material antigénico
e/ou complexos imune circulantes nos glomérulos, gerando a glo
merulonefrite (VAN MARCK & Cols., 1977; 1979). Além disso, pa-
rece existir uma maior produgéo de IgM especifica anti-~-"Gut
Associated Proteoglycan'" (GASP) em pacientes infectados pelo

Schistosoma mansoni,como demonstraram ANDRADE & SADIGURSKY

(1978; 1980). Tais anticorpos reagindo contra o antigeno polis
sacaride aumentariam o peso molecular do complexo imune para
no minimo 1.000.000 daltons, o que favoreceria o depésito no
mesangio levando a reatividade e proliferacao de células e de
matriz mesangiais. Contudo, deve-se ter em mente que qualquer
tipo de proteina fixada ao complexo imune altera o seu péso e

que cada proteina tem outras afinidades especificas, o0 que ex-

pande os possiveis sitios de reagao, podendo ocorrer que, com-
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plexos imune de baixo peso molecular adquiram ligacoes malti-
plas com outras proteinas,aumentando O seu peso (NYDEGGER,
1985). Isto é importante pois,como sabemos, o glomérulo tem
uma maneira limitada e esteriotipada de responder as agressa—
es, o que pode fazer com que agentes agressores mﬁltiplos te-
nham uma mesma tradugao histopatolégica.

Um outro achado interessante em nosso material fol a
ocorréncia de glomerulonefrite proliferativa mesangial como a
22 lesao glomerular mais prevalente no grupo de paclentes com
HEME, representando 25% dos casos. Este tipo de glomerulonefri
te fol descrita pela primeira vez em criangas por CHURG & Cols
(1970), e foi caracterizada por uma discreta e difusa prolife-
ragao de celulas mesangiais, moderada hiperplasia de matriz me
sangial ao lado de capilares glomerulares com paredes normais.
Este tipo de glomerulonefrite mesangial associada com deposi-
tos glomerulares de imunoglobulinas M jé foi relatado em paci-
entes com HEME, sem evidéncias clinicas de doenga renal
(MAGALHAES FILHO & Cols., 1981) e parece estar de acordo com
as observagoes de BHASIN & Cols. (1978) e de  COHEN & Cols.
(1977; 1978) que descreveram uma nefropatia mesangial relacio-
nada a depésitos glomerulares de IgM. Estes Autores salientam
que é importante diferencia-la da doenga de Berger que se ca-
racleriza clinicamente por hematiria recurrente ou persistente,
na auscéncia de protein&ria e cuja histologia revela uma glome-
rulonefrite proliferativa focal com algum aumento de células e
de matriz mesangiais. Nestes casos de doenga de Berger, a imu-
nofluorescéncia revela depésitos mesangiais de IgA o que a dis
tingue de glomerulonefrite proliferativa mesangial que parece
estar mais intimamente relacionada com depésitos mesangliais de
TgM, Tals relatos enfatizam ainda mals o envolvimento mesangi-
al na esquistossomose hepatoegplénica associada com glomerulo-
nefrite, particularmente relacionada com depésitos mesangiais

de TgM, considerando-se que ANDRADE & SADIGURSKY (1978) mostra

ram que no soro de pacientes portadores de esquistosscomose he-—
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patoesplénica somente a IgM foi capaz de reagir, pela imunoflu
orescéncia, contra o intestino do verme, de onde se origina o
antigeno polissacéride aparentemente nefritogénico.

A esclerose glomerular focal, doenga de etiologia e pa
togenia ainda nao perfeitamente definidas, foi reconhecida co-
mo entidade clinioo—patolégica com os trabalhos de CHURG &
Cols. (1970) e de HABIB (1973). Estes Autores caracterizaram-
na como uma docenga de carater progressivo, com maior incidén-
cia em criangas, levando Tfrequentemente a sindrome nefrotica,
e cuja histologia revela colapso e fibrose segmentares de al-
¢gas cazplilares de alguns glomérulos ao lemdo de frequentes ade-
réneias dos 1obulos a cépsula de Bowman, podendo existir pro-
liferacao discreta de células mesangiais, inclusive com forma-
gao de crescentes epiteliais.

A esclerose glomerular focal (EGF) foi a 32 glomerulo-
palia mails frequente no grupo dos pacientes com HEME, represen
tando 16,7% dos casos esltudados, enquanto gque no grupo contro-
le, esteve presente em 8,3%. Do ponto de vista estatistico, ta
is dados nao puderam ser analisados, em virtude do numero de
casos nao  permitir a aplicaggo do testie de qui-guadrado. O nu
mero sbsoluto de casos maior nos pacientes hepatoesplénicos es

je azcordo com os relatos da literatura (ANDRADE & Cols.,

o

L
1971; 2KRITO, 1973; QUEIROZ & Cols., 1973; 1975; ROCHA & Cols.,
$76; MARTINELLI, 1980). Os Autores evidenciaram que a glomeru
lonefrite membranoproliferativa juntamente com a esclerose
glomerular focal sao as lesoes aparentemente mais frequentes e
peculiares em pacientes com HEME e envolvimento renal concomi-
tante. Nestes pacientes, as faixas etarias mais atingidas fo-
ram as 22 e 32 décadas, variando a idade de 16 a 50 anos. Dis-
tribuigio cemelliante foi vista nos pacientes do grupo conirole.
Fete prodominio etario peculiar & difercnte daguele que ocorre
em outras sérics de pacientes com EGF, independente de esquis-
tocnomose, Nestas, séries, 0 grupo das criangas & o mais com-

prometido, havendo intensas lesoes tubulo-intersticiais (CHURG
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& Cols., 1970; HABIB, 1973).

0 envolvimento renal no curso da esquistossomose man-
sénica esta limitado a sua forma hepatoesplénica. Nesta forma
clinica, cm consequéncia das lesoes obstrutivas portais causa-
das pelos granulomas esquistossométicos, ocorre hipertenséo;pg
ta com o desenvolvimento de circulagao colateral porto-sistémi
ca que, desvisndo o sangue de procedéncia intestinal do figadq
diminui a remogao dos antigenos,05quistossom6ticos ¢ dos com-
plexos imunes circulantes atravées das células de Kupffer, favo
reecendo o dupésito deste material nos glomérulos renais, possi
bilitendo a glumerulonefrite. Por outro lado, o comprometimen-
to renal na e¢squistossomose hepatolintestinal nao parece ser im
portanite e sao raros os relatos da literatura, entre os quais
os de LOPEZ (1964) que encontrou alterag&es representativas no
cxome sumario de urina em 3,8% dos pacientes com esquistossomo
se hepatointestinal, contrastando com 26,7% nos pacientes com
HEME., Mais recentemente, BINA & Cols. (1985) encontraram pro-
teintGria cm apcnas 4,6% dos paclientes com esquistossomose hepa
tointestinal, cm duas dreas endémicas na Bahia, contrastando
com 24,7% dos pacientes poriadores ae HEME, As alterag5es uri-
nariss na cogquistossomose hépato~intestjnal nao parccem pois
dife-ir daquelas que podem ser encontradas na populagéo geral.

Em nosso trabalho, esquistossomose hepatointestinal es
teve presente, alcatoriamente, em oito oportunidsedes, no grupo
contrale, recpresentando 22,2% dos casos examinados. Nestes oi-
to pacientes, foram diagnosticados as seguintes glomerulonefri
tes: glomerulonefrite mesangiocapilar (2 casos), esclerose glo
merular Tocal (2 casos), glomerulonefrite proliferativa endoca
pilar (2 casos) e glomerulonefrite esclerosante (2 casos), nao

po morfologico peculiar. A ausen

L
I

havo.ndo, portanto, gualocuer U
cia de hipertencao porta e de todas zs suas conscguéncias jé
mencionadas, bem como a baixa carga infectante seriam os moti-
vas do nao dcsenvolvimento de uma plomerulopatia especifica na

evynistossomese hepatointestinsl. Ha todavia necessidade de es
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tudors mais amplos no sentido de se verificar a real prevalén-
cia ie glomerulopatia na esquistossomose hepatointestinal.

0 diagnéstico de cstagio final de doenga renal foi ob-
servado em 2,8% no grupo dos pacientes hepatoesplénicos e em
11,1% no grupo controle. Tais dados parecem demonstrar que a
evolugao das glomerulopatias no grupo contrdle ¢ mais grave do
que no grupo de pacientes com HEME, embora MARTINELLI (1985)es
tndando 21 pacicentes portadores de glomerulonefrite membrano-
proliferativa associada com HEME e comparando com 19 pacientes
com gloneruleonefrite membranoproliferativa idiopétioa nao en-
controu difercngas significativas no que diz respeito ao seguil
mento clinico-laboratorial bem como na nao influéncia do trata
mento imunosupressor e parasiticida em ambos os grupos. 0s nos
s50s dados nao pudermm ser estatisticamente analisados em virtu
de do nimero reduzido dos casos em questéo.

A presenga de glomerulonefrite proliferativa endocapi-
lar foi maior no grupo controle do que nos pacientes com HEME,
e esta diferenca fol estatisticamente significante a um p<0,05
Fste tipo de glomerulonefrite é mais prevalente em pacientes
portadores de infecgges bacterianas (estreptococcias, estafilo
coccias) e Lwanblm esta acsociado a doengas sisteémicas como lu-
po eritematoso disseminado, pﬁrpura de Henoch-Schonlein, etc.
No presente material, a glomerulonefrite proliferativa endoca-
pilar csteve presente em apenas 5,6% dos pacientes com hepato-
esplencmegalia esquistossomotica e nao tem sido assinaladas ou
tras refercncias sObre a sua presenca em pacientes com HEME,.

0Os pacicentes pertencentes ao grupo I apresentavam sin-
drome nefrotica como manifesJagao clinica em 66,7% dos casos
contrastando com 50% no grupo controle. Hipercolesterolemia foi
obeervadla cm 13,2% no prupo de pascientes hcpatoespl@nicos e em
33,2% nos casos controle. Normocolesterolemia esteve presente
em 38,%% e 30,6% nos grupos I e II respectivamente. Hiperten-
s50 sricrial foi vista em 41,7% dos pacientes do grupo I e em

77,8% dos pacicentes do grupo controle. Estes dados estao de
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acordo com ¢s relateos de BRITO & Cols. (1970), QUEIROZ & Cols.
(1973), KOCHA & Cols. (1976), e enfatizam o predominio da sin-
drome nefrotica dentre as manifestagacs clinicas no grupo dos
pucientes hepatoesplénicos, onde a normocolesterolemia alcan-
cou mais de um Lergo dos casos estudados.

Fm relacao a etioputogenia na indicios de que a lesao
roeral wnquistosﬂom&tica tem origem imuno]égica, sendo  cauonada
por oo plexos imenes. Sustentanm esta opiniéo 25 evidéncias de

N

que sntigscenes eooguistocwomoticos polissacarides ja terem  sido

y
)
1

detectados nas Josoes pgloumerulares de pacientes com glomerulo-
nefrile e woguintionsonose, bem como anticorpos especificos
(FAL.CAO & GOULD, 1975; HOSHINC-SAIMIZY & Cols.,1975 ; 1976,
ORI RARTY & BRITO, 1977). Cunplexos ilmunes tombem jé foram de-—
vectodos banlo na corronte :angufnca de scres huninos como nos
g1uméru]os cmoaninals crperimentais (SANTORO & Cols. ,1978;1680
SRITO & Cols., 1979; CALVAO-CASTRO & Cols., 1981; CARVALHO &
Cols., 1283). Tais coumplexos imunes, preformados ou formades
"in situ", nas parcedes dos capilares glomerulares, fixam  com-
pleimento e atscom polimorfonucloeares neutrofilos G e, &0 nivel

cesomiczs, cauvsando

do Miliro wlomeralor, 1iooi=m anzima

Alicragees na pooraeabilidede capllar glomerular com as conge-
guecncias clinicas do quadro de gl omerulonefrite  (BRITO, 1980;

VAN & HETTEON, 1935).

[FUEERS

No decoreer deste :lho, livemos a oportunidade  de

realizar a pesquisa de antigeno esquistossomotico (antigeno ca
todico cireulante, ou GASP - "Gut Associated Proteoglycan'" -
UAGH & Cols., 14745 MASH, 1682), e tambenm de imunoglobulings

humsnas G e M nes sccegoes renals de material de autopsia in-

cluido em porafina do szrupo de paclientes com HEME. Os prepara-

Gas bistolsesicos derparaliniracos forsm provicocnle submetidos
2 Jdigcvtiso cosdmatlica com pop sina e Lrip: Ge scordo comn 4S

Loonions de PHUANG & Cols. (1978), QUATNAN & KEHEN (1979 ) e

~ .

FLAaO o & Cols, (10u0), deooizs oo aetidos a tecnica de imanoe

TR DR (COomS & vapl AW 17350 R =T P RSYEE oyt

ER R KIS S (e vy & rodvit b N BREREEW] Ll LA NAa0 S1nCE SUL
\ ’ 3
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corpo monoclonal especifico contra o GASP (gentilmente cedido
pelo Dr. André Capron, do Instituto Pasteur, Lilly-Franga). Os
resultados foram inconclusivos e houve problemas técnicos com
a fixagao do corte histologico na lamina de vidro. Por outro
lado, as laminas controle utilizadas na imunofluorescéncia,tag
to para o material antigénico (figado de camundongo .contendo
vermes adultos de §.mansoni) como para as imunoglobulinas (ci§
to pilonidal inflamado, rico em plasmécitos) deram resultados
positivos, bem nitidos, evidenciando o bom funcionamento da
técnica empregada. Para explicar estas dificuldades poderiamos‘
aventar as seguintes possibilidades: a) auséncia do antigeno
GASP nas seches renais; b) ma preservagéo do antigeno esquis-—-
tossomotico e, principalmente, das imunoglobulinas no tecido
renal fixado em formol ou liquido de Bouin, provenientes de ne
crépsias, tecido renal este jé com algum grau de autolise. En-
tretanto, pretendemos, futuramente, realizar este mesmo estudo
imunopatolégico em material proveniente de biépsias renais.
Finalmente, a analise geral deste trabalho permite ti-

rar as seguintes conclusoes:

1) A frequéncia dos diversos tipos histolégicos de glo
merulonefrite associada com a hepatoesplenomegalia esquistosso
mética (HEME) nao difere, a nivel estatisticamente significan-
te, dos tipos morfolégicos observados em pacientes portadores
de glomerulonefrite mas sem HEME, na mesma regiéo (Salvador—Bg

hia).

2) 0 estudo histopatolégico mostrou que ha um envolvi-
mento mesangial predominante e peculiar nos casos de glomerulo

nefrite associados com fibrose hepatica de Symmers.

3) Os tipos histolégicos de glomerulonefrite mais en-
contrados em 36 necrépsias de pacientes com hepatoesplenomega-
lia esquistossomética foram: glomerulonefrite mesangiocapilar

(33,2%), glomerulonefrite proliferativa mesangial (25%) e es-

clerose glomerular focal (16,7%).
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