Glomérulopatias  Nefríticas
Síndromes nefíticas- estão associadas à hipertensão, hematúria e proteinúria. O padrão maiscomum consiste em proliferação de céls. mesangiais, endoteliais e epiteliais; e infiltração de leucócitos polimorfonucleares  e macrófagos
      - Três categorias principais de cressimento:

Nefrite focal - afeta porções de alguns glomérulos( hematúria e proteinúria com pouca ou nenhuma redução da  TFG);





Nefrite proliferativa difusa - quase todos os glomérulos exibem proliferação e/ou infiltração celular extensa ( azotemia, hipertensão, hematúria e proteinúria);

Nefrite com formação extensa de crescentes - associada a uma deterioração progressiva da função renal.




Glomérulonefrite proliferativa:

# Glomérulonefrite aguda (GNA)—O paciente costuma apresentar oligúria, edema facial ou de MMII, urina sanguinolenta ou “cor -de-chá” ( cilíndros hemáticos ), história de infecção prévia ou atual, hipertensão, TGF reduzida, proteinúria- sem atingir os níveis da S. nefrótica, e azotemia  com apenas uma minoria apresentando uremia.

GNA pós- estreptocócica

-Mais frequente em crianças e adultos jovens

-Surge após infecções por estreptococos B-hemolíticos do grupo A (faringite ou piodermite); 

-Os sinais aparecem  de 10 à 20 dias após o início da infecção;

-O título de ASLO está elevado ( maior que 200 );  a atividade do complemento sérico total ( CH50) e de C3 está deprimida na fase aguda

-A progressão para IRC é rara e, em geral, limita-se a adultos de mais idade.

II) GNA pós infecciosa  não- estreptocócica

- Associação com S. áureus ( endocardite bacteriana), infecção crônica de shuntAV por  S. epidermides, e com pneumonia pneumoçica;

- Associação com viroses agudas: hepatite B, caxumba, varicela, mononucleose infecciosa e outras.

Obs:
- Na GNA pós estreptococica ou não , a imunofluorecência é positiva para IgG e C3 e revela  padrão granular de deposição em torno das alças capilares.

- Na GN pós estreptocócica, o achado clássico na microscopia eletrônica consiste em grandes “grumos” que representam depósitos eletrodensos nos espaços subepteliais.

Tratamento- erradicação  do microorganismo, controle das consequencias da lesão renal, restrição de sal e uso de diuréticos (edema).

# Púrpura  anafilactóide (Henoch-Scholein)

distúrbio recorrente crônico; incide mais comumente em crianças de pouca idade, está ocasionalmente associada à nefrite;

se caracteriza por repetidos ataques  de púrpura palpável, na parte inferior do tronco e nas pernas, surtos episódicos de dor abdominal e artralgias transitórias;

certos pacientes apresentam quadro de GNA com hematúria, proteinúria moderada e leve  alteração da TFG;

a atividade de CH50 pode estar deprimida;

varia de uma proliferação celular focal e segmentar a uma proliferação difusa com extensa formação de crescentes; imunofluorecência para IgA e C3 é proeminente;

a doença de base é auto-limitada e verifica-se a recuperação completa em mais da metade  dos pacientes que desenvolvem nefrite.








# Crioglobulinemia essencial

crioprecipitados de IgA e IgM com atividade de fator reumatóide (FR) que podem causar  S. nefrítica aguda;

verifíca-se a ocorrência de insuficiencia renal aguda com proteinúria e hematúria, juntamente com púrpura, febre e fenômeno de Raynaud;

a imunofluorecência revela tipicamente presença de IgG, IgM e C3 em massas granulares no interior do mesangio e das alças capilares;

a redução do nível circulante de criopreciptado com  a plasmaferese induz uma remissão clínica da nefrite.

Glomérulonefrite progressiva com formação de crescentes 

# Glomérulonefrite rapidamente progessiva (GNRP)

mais comum após a  terceira década de vida, com apresentação semelhante à da GN pós infecciosa aguda e caracterizada por extensa formação de crescentes glomerulares. A principal diferença é a rápida progressão ( menos de 6 meses) para a IR terminal;

os níveis de complemento estão normais

2 categorias:










anti-MBG- ocorre em associação com anticorpos anti-MBG circulantes. A sssíndrome de Goodpasture é uma forma em que há hemorragia pulmonar como característica clínica marcante

é identificada pela coloração linear  e contínua para IgG e C3 ao longo das MB dos capilares glomerulares;

na S de Goodpasture, pode-se demonstrar também  coloração imune linear das MB dos capilares pulmonares

o tratamento visa reduzir  o nível de ac. anti-MBG  circulantes. Plasmaferese para remover os ac. circulantes e corticóides e drogas imunossupressoras para reduzir a produção.











GNRP idiopática- possue evolução renal semelhante, mas não apresenta ac. anti-MBG 

coloração imune variável-vai desde uma distribuição segmentar circrusncrita para C3 e IgM a casos de imunofluorecência negativa

nehuma terapia se mostrou benéfica no tratamento da GNRP idiopática.

Outras glomérulonefrites

# Síndrome hemolítico urêmica (SHU)

afeta crianças com menos de 10 anos, quase sempre após uma síndrome gripal ou gastrointestinal inespecífica;

ocorre também uma forma adulta, sobretudo em mulheres que tomam anticoncepcionais orais ou no período pós-parto;

fase aguda: início súbto de oligoanúria grave, hematúria, sintomas gastrointestinais agudos e hemorragia digestiva, além de hipertensão, sobrecarga de vol., petéquias e equimoses;

a oligoanúria e a azotemia persistem por uma a duas semanas em crianças.A diálise aguda nesse período é importante. A recorrencia pode levar a doença renal progressiva;

nos adultos a evolução é menos favorável e a grande maioria nessecita de diálise crônica ou transplante;

outra caracteristica é a anemia hemolítica microangiopática (hemácias circulantes fragmentadas), e a trombocitopenia;

os glomérulos podem exibir trombos de fibrina nas alças capilares e nerose fibrinóide segmentar na microscopia óptica;

na microscopia eletrônica, as cels. endoteliais capilares estão separadas da MB por um espaço preenchido com material semelhante à própria MB;

ocorre necrose cortical bilateral nos casos mais graves, sobretudo em adultos.

# Púrpura trombocitopênica trombótica (PTT).

também pode apresentar sinais de nefrite e anemia microangiopática;

dominada por manifestações neurológicas- proteinúria moderada, micro-hematúria e graus moderados de  azotemia;

menos extensa que a SHU.







# Nefrite hereditária ( S. de Alport )

GN crônica, paresse seguir herança ligada ao cromossomo X;

as manifestações clínicas da doença renal são mais comuns e graves no sexo masculino;

manifesta-se na infância com episódios recorrentes de hematúria macroscópica, dor lombar ou abdominal vaga;

ocorre surdez neurossensorial em metade dos pacientes;

proteinúria leve e propensão maior a desenvolver IR nos homens entre 20 e 30 anos;

o tratamento não altera o curso da doença;

microscopia opt.-cels. Espumosas num componente intersticial inflamatório;

acentuada atenuação da MBG, alternando com uma espessa divisão por uma zona brilhante.

Glomerulopatias Mistas

Essas glomerulopatias costumam seguir uma evolução inexorável para a IR terminal.

# Glomerulonefrite membranoproliferativa (GNMP).

crônica de etiologia desconhecida, mais comum em crianças e adultos jovens;

manifestações de nefrose e nefrite;

hematúria ou proteinúria em todos os pacientes;

metade apresenta S. nefrótica com proteinúria grave e persistente;

1/3 apresenta GNA cfom hipertensão, hematúria e azotemia;

microscopia opt.- proliferação de cels. mesangiais e espessamento aparente das MB capilares;

 microscopia eletr.- 2 variedades:

I) GNMP I- depósitos subendoteliais e duplicação da MB

-presença dos componentes iniciais do complemento ( C1q e C4 ) e C3.

-menos reicidiva em rins transplantados.

GNMP II- doença de depósito denso ( material eletrodenso no interior das MB das alças capilares periféricas.                                                                         - presença de C3 e fator nefrítico ( C3 e FN); 

-índice de progressão para IR  em ambos os tipos.

# Glomérulonefrite mesangioploriferativa

mais bem exemplificado pela S. idiopática da nefrpopatia por IgA (doença de Berger);

observada em metade dos pacientes com hematúria benígna recorrente, afeta predominantemente adultos jovens do sexo masculino;

surtos repetidos de hematúria macroscópica assintomática, quase sempre em associação com IVAS ( infec. das  vias aéreas );

proteinúria moderada (1g / dia ) ; os níveis séricos de complemento estão normais;

achado típico- proliferação focal e segmentar no interior dos glomérulos;

diagnóstico- presença invariável de IgA com IgG em metade dos pacientes, detectados no interior do mnesangio;

10 a 20   progridem para a IR terminal em 10 a 15 anos; 

a evolução não parece se alterar com corticosteróides ou imunossupressores;

pode haver reicidivas após transplantes.

