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Numa andlise de 68 pacientes com o diagndstico de salmonelose septicémica

prolongada (doentes com a forma hépato-esplénica da esquistossomose mansénica,

e bactérias do género Salmonella isoladas do sangue), demonstrou-se que 28 deles
(41,2%) apresentaram, concomitantemente, proteiniiria e alteracbes significantes do
sedimento urindrio (hematdria, leucocitiria e cilindrdria). Destes doentes 3
apresentaram quadro de sindrome nefrética e quatro se apresentaram urémicos. Em
10 doentes foi realizado estudo histolégico dos rins, havendo em 5, glomerulonefri-
te proliferativo-membranosa, em 2 esclerose glomerular focal, 1 paciente apresentou
glomerulonefrite proliferativa mesangial e um apenas alteragOes histolégicas
minimas. Infeccdo do trato urindrio por Salmonella (a mesma isolada do sangue/ foi
.observada em 3 casos. A ocorréncia do mesmo padrdo histolégico de alteragdo
glomerular observado na glomerulopatia da esquistossomose sugeriu que o principal
determinante da lesdo glomerular foi, provavelmente, a infeccdo por S. mandoni. A
elevada prevaléncia de alteragcbes urinarias, em muitos casos desaparecendo com 0
tratamento da salmonelose, sugeriu que a infeccdo bacteriana contribuiu para o
aparecimento das manifestacées clinicas da nefropatia provavelmente através
mecanismo imunolégico. O achado de nefrite intersticial mais freqiente e intensa
nestes casos do que naqueles apenas com esquistossomose também sugere uma

peculiaridade desta condicdo provavelmente de natureza imunoldgica.

INTRODUCAO

Envolvimento glomerular tem sido do-
cumentado em situacbes experimentais2 e
em casos clinicos de esquistossomose mansd-
nica, particularmente na forma hépato-esplé-
nica desta parasitose!***:°. De outra parte,
acometimento glomerular, habitualmente as-
sintomdtico, tem sido descrito em pacientes
com salmonelose’. Em &reas endémicas de
esquistossomose e de salmonelose, tem-se
descrito a ocorrencia de associagoes pe
culiares destas condigGes, destacando-se, em
nosso meio, a ocorréncia de uma salmonelo-

se septicémica de longa duragdo, com ca-
racterfsticas clfnicas e laboratoriais espe
ciais! 2. Seria justo imaginar-se que, na vigén-
cia de uma situacdo como esta, fosse mais
significante a ocorréncia de acometimento
glomerular. De fato, na literatura recente
tem sido documentada a ocorréncia de pro-
teindria maci¢a em salmonelose cronica asso-
ciada a esquistossomose por S. haemato-
bium?, assim como quadro reversivel de
sindrome nefrotica®.

No presente trabalho resolvemos avaliar a
freqliéncia com que o trato urindrio se
achava envolvido em portadores de salmo-
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nelose septicémica prolongada e quais as
semelhancas e diferengas do quadro clinico e
histolégico do comprometimento renal des-
tes pacientes quando comparados com indi-
viduos que tem glomerulopatia associada a
esquistossomose mansonica isoladamente.

MATERIAL E METODOS

Foram analisados, neste estudo, 68 doen-
tes internados no Hospital Prof. Edgard
Santos, que tiveram o diagndstico comprova-
do de salmonelose septicémica prolongada.
Todos os doentes apresentavam hépato-
esplenomegalia, e o exame de fezes revelou a
existéncia de ovos viadveis de S. mansoni. Em
todos os casos bactérias do género Salmo-
nella foram isoladas do sangue dos doentes.
Foi feito um estudo clinico dos casos,
procurando caracterizar a existéncia de en-
volvimento do aparelho urindrio, e analisa-
dos detalhadamente aqueles que apresen-
tavam proteiniria e alteragdes do sedimento
urinério.

Avaliagdo histopatologica foi feita nos
rins de 9 pacientes, 5 dos quais através de
bidpsias renais percutaneas e em 4 a au-
topsia. Os fragmentos de rim, obtidos por
bidpsia, foram fixados em Bouin e os de
autopsia fixados em formol a 10% e estuda-
dos através das coloragbes pela hematoxili-
na-eosina, (HE), acido-periddico Schiff
(PAS), acido-periddico-metanamina (PASM)
e Tricromico de Acidenhain (AZAN).

RESULTADOS

A idade dos pacientes variou de 4 a 40
anos, estando, entretanto, a8 maioria dos
casos nas duas primeiras décadas. Houve uma
predominancia do sexo masculino na propor-
¢do de 2:1.

Dos 68 pacientes estudados 28 (41,2%)
apresentavam, concomitantemente, protei-
niria e alteracGes do sedimento urindrio
(leucocitiria, hematiria, citindriria). Além
disso 11 (16,2%) apresentavam alteragdes do
sedimento urinario e, em 2, (2,9%) protei-
nuria foi um achado isolado (Tabela |).

As principais manifestacdes clfnicas e
alteracdes laboratoriais dos 28 pacientes que
apresentavam alteracdo do sedimento urina-
rio e proteindria encontram-se na Tabela |l.
Edemas estavam presentes em 21 casos
(75%), 4 (14,2%) se encontravam urémicos e
um era hipertenso. Sindrome nefrotica

(edema generalizado, albumina sérica <<3¢%
e proteinuria macicgal foi a principal manifes-
ta¢do clfnica em 3 casos, e infec¢do urindria
foi demonstrada em 9 casos, sendo que a
mesma bactéria do género Salmonella isolada
do sangue foi a responsavel pela infec¢do em
3 destes doentes. As principais alteragdes
histologicas dos rins, identificadas através da
microscopia optica, em portadores de Salmo-
nelgse septicémica prolongada se encontram
na Tabela lil. Histologicamente, as lesdes
foram assim caracterizadas: a) Alterac¢Oes his-
toldgicas mfnimas: os glomérulos mostravam
discreto aumento de matriz e de células
mesangiais além de tumefacdo endotelial e
epitelial e material proteico no espaco de
Bowmann; b) Glomerulonefrite proliferativa
mesangial: moderada proliferacdo segmentar
no mesangio na maioria dos glomérulos, com
evidente material proteico livre no espaco de
Bowmann, ou formando cilindros hialinos;
c) Glomerulonefrite proliferativa membrano-
sa {Fig. 1): todos os 5 casos eram de formas
iniciais de proliferagdo mesangial associada a
desdobramento segmentar da membrana ba-
sal glomerular; em dois destes casos, havia
crescentes em 11% e 16% dos glomérulos,
respectivamente. O intersticio mostrou mul-
tiplos focos de moderado infiltrado mono-
nuclear em areas de discreta fribrose;
d) Esclerose glomerular focal (Fig. 2): ca-
racterizada pelo envolvimento de 34% e 39%
dos glomérulos, com discreta proliferacdo
mesangial acompanhada, em segmentos de
lobulos de perfusao de algas capilares e aderén
cia A cépsula de Bowmann. Em algumas areas
o intersticio mostrou densos focos de infil-
trado linfoplasmocitario e discreta fibrose
{Fig. 3).

) TABELA |
Envolvimento do Trato Urinério na Salmonelose de
Curso Prolongado

Tipo de Alteragdo N€ de Casos (%}

Proteinderia + alteracdo do

sedimento urinério 28 (41,2)
Alteracdo do sedimento urinrio 11 (16,1)
Proteindria ’ 2(29)
Total de Casos 68 (100)
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TABELA {1
Principais ManifestacSes Clinicas e Laboratoriais de
Pacientes que apresentam ProteinGria e Altera¢o
do Sedimento Urinério associados & Salmonelose
Septicdnica de Curso Prolongado

Tipo de Manifestacdo NQ de Casos (%)

Edema 21 { 75,0)
Hipertensdo arterial 1( 3,5)
Hipoalbuminemia 22 ( 91,6}
(Albumina <3g%

Uremia 4( 14,2)
{Uréia > 60mg%)

Sindrome nefrética 3(10,7)
infecgdo do trato urindrio 9*({ 32,0}
Total de Casos 28 (100,0)

* Em apenas 3 casos foi isolada a mesma espécie de
Salmonella encontrada no sangue.

TABELA |11
Achados Histolbégicos Renais em 9
Pacientes com Salmonelose
Septicdmica prolongada

Tipo de Lesdo N? de Casos
Glomerulonefrite proliferativa

membranosa 5
Esclerose glomerular focal 2
Glomerulonefrite

proliferativa mesangial 1
Alteragdo histologica

minima 1
Nefrite intersticial 9
DISCUSSAO

As manifestag3es clinicas de doenca renal
e a lesdo glomerular identificadas nos doen-
tes com salmonelose septicémica prolongada,
no presente trabalho, foram semelhantes
aquelas encontradas na glomerulopatia asso-
ciada isoladamente a esquistossomose. Entre-
tanto a freqliéncia com que apareceram
dados sugestivos de doenca renal nos pacien-
tes com salmonelose associada (41,2%) foi
maior do que aquela estimada com rela¢do a
esquistossomose mansbnica’*3 .

Este aumento de alteragBes urindrias em
doentes esquistossomoticos quando existe
salmonelose septicémica associada poderia
ter vérias explicagGes: 1. poderia estar na
decorréncia da agressdo do aparelho urindrio
pela propria Salmonelia. Na realidade, em
uma pequena proporcdo de casos o trato
urindrio destes pacientes pode estar infecta-

do pela mesma bactéria que se acha na
corrente circulatoria. Nestes casos alterages
predisponentes 3 localiza¢c8o de bactérias no
aparelho urinério sfo freqlientes (hidronefro-
se, urolitfase) e tudo faz crer que a localiza-
¢do urindria é secundéria 3 invasdo circulato-
rial!. Em nossos casos, apenas 3 doentes
evidenciaram infecgdo urindria por bactérias
do género Salmonella, nimero muito peque-
no para justificar a diferenga consideravel no
achado de alteragOes urinirias no grupo de
doentes com salmonelose septicémica pro-
longada; 2) as freqiientes alteracGes urindrias
poderiam estar na dependéncia especffica de
salmonelose, que adicionalmente, determina-
va alteracBes glomerulares. Este fato ndo é
surpreendente frente a fatos tedricos e prati-
cos ji4 conhecidos. Sabe-se, de uma parte,
que na febre tifoide pode haver ocorréncia
de glomerulonefrite proliferativa focal'®; &
logico pensar-se que, na vigéncia de uma
salmonelose septicdmica de longa duragdo
haja condigBes mais propfcias & ocorréncia
de altera¢cdes imunolbgicas determinantes de
glomerulopatia. De outra parte, relatos re-
centes na literatura t&m mostrado a ocorrén-
cia de proteinaria macica e sfndrome nefrd-
tica em doentes com salmonelose septicémi-
ca prolongada®*®, havendo regressdo apos a
cura da salmonelose®. Alis, desaparecimen-
to das altera¢des urinarias com a cura do
processo, foi freqlente observacio em
nossos casos. Outro fato que sugere um
papel especffico da saimonela no surgimento
das alterac8es urinarias é a simples observa-
cdo da distribuicdo etdria dos nossos doen-
tes. Alterag8es urindrias sdo mais comuns da
22 e 32 década nos doentes com esquistosso-
mQse isolada; no grupo com salmonelose
associada, as altera¢Oes urindrias foram mais
encontradicas na 12 e 22 décadas; 3) a maior
frequéncia de alteragSes urinarias nos doen-
tes com salmonelose septicémica prolongada
poderia estar na dependéncia de algum fator
resultante da -inter-relacdo da Salmonella
com o S. mansoni. Na verdade, Ottens e
Dickerson demonstraram que bactérias gram
negativas tem a capacidade de, apos inje-
¢do venosa em camundongos, penetrar
nos parasitas e mati-los. Fendmeno seme-
thante, de certo modo, poderia estar ocor-
rendo no curso de salmonelose septicémica
prolongada, se bem que a parasitose se
mantédm ativa durante todo o curso da
bacteremia. A morte de alguns parasitas
poderia estar determinando, episodicamente,
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esclerose

Fig. 1 — Glomerulonefrite " Proliferativa-Membra- Fig. 2 — Esclerose Glomerutfar Focal

nosa: Proliferacdo segmentar de células segmentar e difusa com aderéncia & capsu-
mesangiais e desdobramento da membra- la de Bowmann em darea de atrofia e
na basal glomerular. PAS X 250. fibrose intersticial, PASM X 150.

Fig. 3 — Nefrite intersticial: infiltrado linfohistio-
cithrio e discreta fibrose. PAS X 250.
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liberagfo de carga antigénica varidvel, deter-
minando maior deposicdo de imune-comple-
xos nas al¢as capilares glomerulares; 4) final-
mente, sabe-se que febre de “per si’’ pode
determinar proteiniria e na salmonelose
prolongada existe febre, geralmente intermi-
tente. Ocorre que proteinGria na vigéncia de
febre é geralmente leve® e ndo explicaria o
aparecimento de proteinUria maci¢a como
foi observado em alguns de nossos casos.

O quadro histoldgico observado na salmo-
nelose septicémica prolongada revelou pe-
culiaridades dignas de nota: apareceu, de
modo geral, nefrite intersticial mais intensa
do que aquela ocasionalmente observada em
doentes com a glomerulopatia da esquistos-
somose. A etiologia deste infiltrado intersti-
cial mononuclear ndo ficou explicada neste
estudo, podendo-se aventar a suspeita de
uma possivel correlacdo com a bacteremia
prolongada. N&o representava pielonefrite
por Salmonella porque, como ficou demons-
trado, infecgdo urinaria por salmonella foi

rara €m nossos casos; poderia, sim, ser mais
uma alteracdo imunoldgica nesta condigdo,
fato que carece de comprovagdo definitiva.
De outra parte, merece destaque o fato de
que em todos 9 pacientes nos quais se obteve
histologia do rim, havia alteragGes siganifican-
tes & microscopia Otica, proporgdo geralmen-
te mais elevada do que nos hépato-esplénicos
esquistossométicos, desde que 5 deles foram
de casos ndo selecionados (material de au-
topsial.

Finalmente, o encontro do mesmo padrdo
de glomerulopatia nos doentes com esquis-
tossomose mansonica isolada e associada a
salmonelose septicémica prolongada sugere
que a agressdo glomerular predominante foi,
certamente, a da esquistossomose. A in-
fecgdo por Saimonella, provavelmente, serviu
para acentuar os achados clinicos, fa-
zendo-os presentes numa fase ainda inapa-
rente. Este fato justificaria o desaparecimen-
to das manifestag8es clfnicas com a cura do
processo.

SUMMARY

In a study of 68 cases of prolonged salmonella bacteremia (patientes with
hepatospfenic schistosomiasis mansoni and bacteremia due to a Salmonella sp), 28
of them (41,2%) showed proteinuria and alterations of the urinary sediment
fhematuria, leucocyturia and casts). Three of these patientes presented with a
nephrotic syndrome and 4 of them had high blood urea levels. Kidney histology
was obtained in nine cases, showing membrano-proliferative glomerulonephritis in
5, a focal glomerular sclerosis in 2, in some a mesangio-proliferative glomerulo-
nephritis and, in one, minimal histologic changes. Urinary tract infection due to
Salmonella organisms (the same fsolated from blood) was observed in 3 cases. The
ocorrurence of a similar histologic pattern of glomerular pathology in cases of
prolonged septicemic salmonellosis when compared to just hepatosplenic schistoso-
miasis with glomerulonephritis suggested that S. mansoni infection was probably
the major determinant of the glomerular pathology. However, the high rate of
urinary tract involvement and the disappearence of some of the alterations
following effective therapy of the Salmonella bacteremia suggests an additional role
of the bacterial agent as a determinant of the glomerular pathology. Also, the
kidney intersticial mononuclear infiltration, more conspicuous and intense in cases
of septicemic salmonellosis accompanied by bacteriuria, also suggested an immuno-
logical damage to the kidneys probably mediated by the salmonella infection.
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