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A GNPE Continua Sendo a Principal Causa de
Glomerulonefrite Aguda na Populacao Pediatrica Global

A Glomerulonefrite Pos-Estreptocécica (GNPE) é a principal

causa de sindrome nefritica aguda em crian¢as em todo o Q;_ Faringite
mundo. Embora sua incidéncia tenha diminuido nos paises G
desenvolvidos devido a melhoria da higiene e ao acesso a
antibioticos, ela continua sendo um problema de saude

publica significativo em paises de baixa e média renda.

Agente Etiolégico: Ocorre apds uma infecgao por
cepas nefritogénicas do Streptococcus
beta-hemolitico do grupo A (GAS).

Pico de Incidéncia: Afeta principalmente criangas
entre 3 e 12 anos de idade.

Latencia: O inicio dos sintomas renais ocorre
tipicamente de 2 a 4 semanas ap6s uma infecgao
de garganta (faringite) ou até 6 semanas apds uma
infecgao de pele (impetigo).

: . z : - - . e e .
Va2’ Mecanismo: E uma complicagao nao supurativa e 5 Impetigo
[ = Imunomediada da infecgdo por GAS, ndo uma
) @\'f infeccao renal direta.
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A Patogénese da GNPE: Uma Cascata Imunologica
Desencadeada por Antigenos Estreptococicos

N Infecgdo por uma cepa nefritogénica de GAS
Etapa 1: Infeccio (faringite ou piodermite). Antigenos como o
Estreptocécica .," ¥ receptor de plasmina associado & nefrite
NAPIr & @ SpeB (MAPIr) e a exotoxina B pirogénica
‘ estreptocécica (SpeB) sdo liberados.

Imunocomplexos (antigeno-anticorpo) circulam e se depositam
nos glomérulos.

3 Wf? % ? 0 corpo produz anticorpos contra os antigenos
Etapa 2: Formacao de ? % ﬁ, estreptocdcicos. Esses imunocomplexos

Os imunocomplexos depositados ativam a via
alternativa do complemento, levando ao
consumo de C3.

Etapa 3: Ativacdo do
Complemento

A ativacBo do complemento atrai leucocitos

Etapa 4: Inflamacao (neutrofilos) e induz a proliferacio de células

Glomerular mesangiais e endoteliais.
Etapa 5: Leséo A inflamac8o causa danos a membra na basal
glomerular, resultando em hipercelularidade
Glomerular

endocapilar difusa.

A lesao glomerular € uma reacao de hipersensibilidade do tipo lll. A ativagao da via alternativa do complemento é

um evento chave, explicando a hipocomplementemia (C3 baixo) caracteristica da fase aguda.
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A Apresentacao Classica: Reconhecendo a Triade da Sindrome Nefritica Aguda

1. HEMATURIA

+ Sintoma de apresentagao mais comum.

+ Urina de cor "escura’, ‘cor de ferrugem’,
“‘chd’ ou “cola” (hematuria macroscépica)
ocorre em 30-70% dos casos.

* Hematdria microscopica esta presente
em praticamente todos os pacientes.

A apresentacado pode variar desde hematuria microscopica assintomatica até uma sindrome nefritica completa.

3. HIPERTENSAO

* Ocorre em até 80% dos pacientes
hospitalizados.

* Primariamente volume-dependente.

* Pode ser grave e levar a complicacoes
como encefalopatia hipertensiva em
<10% dos casos.

2. EDEMA

* Presente em 65-90% dos casos
hospitalizados.

 Tipicamente periorbital e/ou em
membros inferiores (tornozelos).

 Causado pela retengdo de sodio e agua
devido a diminui¢ao da filtragao
glomerular.
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Confirmando a Suspeita: O Caminho Diagnostico da GNPE Classica

Investigagoes Laboratoriais Chave: Dinamica do Complemento C3 na GNPE

Analise de Urina: .

- Hematuria com eritrécitos dismérficos.
- Presenga de cilindros heméticos (altamente sugestivo de | Normalizagao
glomerulonefrite). Confirma
- Proteindria (geralmente em faixa subnefrética: < 3.5 g/dia ou Diagnostico
4-40 mg/m?/h em criangas pequenas). oy v
Evidencia de Infec¢ao Estreptocécica Recente: S AR Ord
- Antiestreptolisina O (ASOT): Elevada ap6s faringite. =
- Anti-DNase B: Mais sensivel, especialmente apos infec¢oes de i
pele. O
- Swabs de garganta ou pele podem ser (teis se a infeccao R Fase Aguda
estiver ativa. [ (C3 Baixo)
Niveis de Complemento: =
- Baixo C3 sérico: A marca registrada da fase aguda da GNPE.
- C4 normal: Ajuda a diferenciar do lipus nefritico, onde C3 e C4
costumam estar baixos. A
- Normalizagdo do C3: O C3 retorna ao normal dentro de 6 a 8 Inicio dos
semanas, um ponto crucial para confirmar o diagnéstico Sintomas
retrospectivamente.
Fungao Renal: e 0 2 4 6 8 10
- Elevacgao de Ureia (BUN) e Creatinina sérica é comum,
indicando lesdo renal aguda (LRA). Tempo (Semanas)
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Pilares do Manejo: Tratamento de Suporte para a GNPE Nao Complicada

O tratamento e primariamente de suporte, focado no controle da sobrecarga de volume e da hipertensao.

Manejo da Sobrecarga de
Volume e Edema

> B

Controle da Hipertensao Antibioticoterapia

&

* Restricao Hidrica e de Sadio: Dieta ¢ Alvo: Pressao Arterial Sistolica (PAS) < Indicada se houver evidéncia de
com baixo ou sem adigao de sal. percentil 95 para idade, sexo e altura infeccao estreptocdcica ativa para
Restricao de fluidos para ~750 mL/m?/dia * Primeira Linha: O manejo da sobrecarga erradicar o organismo e prevenir a
(aproximadamente metade da de volume com diuréticos geralmente transmissao. Nao trata a
manutencao). trata a hipertensao. glomerulonefrite ja estabelecida.

* Diuréticos de Alga: Furosemida 0.5-1  Terapia Adicional: Se a PAS permanecer
mg/kg IV ou oral. A via IV é preferivel > percentil 95, usar Nifedipina de
em pacientes muito edemaciados liberagdo imediata (0.25 mg/kg, PRN). Se
devido ao edema intestinal que pode necessitar >2 doses/dia, iniciar
prejudicar a absorgao. Amlodipina regular (0.1 mg/kg/dia).

Monitoramento Essencial: Balanco hidrico rigoroso, peso diario e monitoramento da pressao arterial. e oSy



O Ponto de Virada: Quando a GNPE
Nao Segue o Roteiro Esperado

A

“0 prognédstico da GNPE pediatrica é
excelente... na maioria das vezes.”

N

A visdo tradicional da GNPE é de uma doenca
autolimitada com recuperagao completa. No
entanto, coortes mais recentes de centros terciarios
revelam uma realidade mais complexa. Uma
parcela significativa de pacientes,
especialmente aqueles que necessitam de
hospitalizagao, apresenta um curso mais grave, Coy
maior incidéncia de lesdo renal aguda e
caracteristicas atipicas que podem mimetizar
doencgas sistémicas graves.

Estamos preparados para reconhecer e m
GNPE quando ela se apresenta nao como |
tempestade passageira, mas como um furacao?
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Uma Coorte Moderna Revela uma Realidade Mais Dura:
A Experiéncia de um Centro Terciario

Série de casos de 1 ano (Ayoob & Schwaderer, 2016) analisando 17 criangas hospitalizadas com GNPE em um
centro pediatrico terciario.

(16/17) Apresentaram Lesao (9/17) Apresentaram (3/ 17) Apresentaram
Renal Aguda (LRA) Hipoalbuminemia Trombocitopenia
com TFG estimada < 80 mL/min/1.73 m2. ATFG Albumina sérica < 3 g/dL.

media no nadir foi de 44.5 mL/min/1.73 m2.
Tinham BUN elevado (>20 mg/dL),

significativamente maior que em coortes
historicas.

A apresentacao da GNPE pode ser grave e, em um pequeno subconjunto, ter associagoes semelhantes
aos achados da nefrite lupica, incluindo LRA, ANA positivo e anomalias hematoldgicas.
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O Quarteto Atipico: Mimetismo de Doencas Sistémicas e
Necessidade de Biopsia

Foco nos 4 Pacientes Biopsiados por Apresentagcao Grave ou Atipica:

: Achados Clinicos e Ny T

Paciente Sorolégicos Intervencgao Critica Achados da Biopsia

Dacierites ANA positivo (1:160) Necessitou de Terapia Renal 66% de crescentes
Trombocitopenia, Anuria Substitutiva (TRS) celulares

Paciente 10 ANA positivo (1:80) Necessitou de Terapia Renal 85% de crescentes
Convulsoes de inicio recente Substitutiva (TRS) celulares

Dariar c-ANCA positivo (1:20) Manejo médico da 30% de crescentes
Alteracoes do estado mental hipercalemia e HAS celulares

Paciente 12 ANA positivo (1:160) Necessitou de Terapia Renal | Glomerulonefrite proliferativa
Trombocitopenia Substitutiva (TRS) difusa, sem crescentes

-

=,

A combinacao de LRA grave, trombocitopenia e autoanticorpos (ANA, ANCA) cria um dilema
diagndstico, sobrepondo-se a apresentacao de Nefrite Lupica e Vasculite Associada ao ANCA.

\,

Vv
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A Evidéncia Histopatologica:
Formacgao de Crescentes e o Espectro da GNRP

O que a bidpsia revela nos casos graves?

« Achado Central: Glomerulonefrite
proliferativa difusa com infiltragao
proeminente de neutrdéfilos.

» Marca de Gravidade: Presenca de
crescentes celulares em 3 dos 4 pacientes
biopsiados (variando de 30% a 85%).

0 que é um crescente?

» Uma proliferacao de células epiteliais
parietais e células inflamatérias no espago
de Bowman.

» E a marca histologica da lesao glomerular
grave.

» Sua presenca define a Glomerulonefrite
Crescentica, a contraparte patoldgica da
sindrome clinica de Glomerulonefrite
Rapidamente Progressiva (GNRP).

Relevancia:

A GNPE é uma causa conhecida de GNRP
mediada por imunocomplexos (Tipo Il).
Embora ocorra em apenas 1% das criangas
hospitalizadas com GNPE, sua identificacao é
critica devido ao risco de perda irreversivel da
funcao renal.

GN Prnliferativa Difusa Cla'ssica

ﬁ\\ Infi Itrar;au de

Hlpercelularldade

Neutrofi Ins

Infiltragao de
Neutrofilos

GN Crescentica (GN RP)

Crescente \
Celular
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Sinais de Alarme: Identificando o Paciente com GNPE de Alto Risco

A presenca de qualguer uma das seguintes caracteristicas exige manejo urgente e consulta com
nefrologia pediatrica e/ou terapia intensiva.

Hipertensao Grave Edema Pulmonar Anuria ou Oliguria
PA > percentil 95 + 30 mmHg. Qualguer PA com Sinais de sobrecarga de volume pulmonar, Débito urinario < 0.5 mL/kg/h apesar de
evidéncia de disfungao de orgao-alvo como dispneia ou estertores. volume intravascular adequado.
(encefalopatia, insuficiéncia cardiaca, paralisia
facial).

Creatinina em Ascensao Persistente Anormalidades Eletroliticas Criticas
Indicador de GNRP. Principalmente hipercalemia e acidose
refratarias.

Referéncia: Adaptado das diretrizes de pratica clinica do
The Royal Children's Hospital, Melbourne. & NotebookLM



O Diagnostico Diferencial Ampliado: GNPE Grave vs.
Mimetizadores

Caracteristica GNPE Classica  GNPE Atipica/Grave Nefrite Lupica Vasculite ANCA
Laténcia Pos- . ot Pode ser desencadeada
Infaccloan Tipica (2-4 sem) Tipica Pode estar ausente bor infeccao
C3 Sérico Baixo Baixo Baixo Normal
C4 Sérico Normal Normal Baixo Normal
. : ANA/ANCA podem . ANCA + (c-ANCA/PR3
Autoanticorpos Negativos carT ANA, Anti-dsDNA + ou p-ANCA/MPO)
Trombocitopenia : . .
- & : Rash malar, artrite, Envolvimento de vias
Achados Extra-Renais Ausentes ﬁ'l'::l’:'?aﬁaﬂ do estado Seroae aéreas, pulmao, pele
Gravidade da LRA Leve a moderada Grave, Pnde Variavel, pode ser Grave (GNRP), comum
necessitar TRS grave
fo | ' . 1gG, C3; pode ter “Full House" (IgG, Pauci-imune (depositos
Biopsia (IF) I9G, C3 "Starry Sky crescentes IgA, IgM, C3, C1q) €scassos ou ausentes)

Ponto Chave: A presenca de C4 normal e uma historia infecciosa clara favorecem GNPE, mesmo com
autoanticorpos positivos. A biopsia renal € frequentemente necessaria para a diferenciacao definitiva.
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O Legado da GNPE: Risco de Doenca Renal Cronicae a
Necessidade de Acompanhamento Estruturado

Prognostico a Curto Prazo:

» Excelente para a maioria das criangas. A recuperacao
completa da funcao renal é a norma.

* No entanto, a GNPE é um fator de risco estabelecido para
DRC na vida adulta.

Recomendagoes de Acompanhamento (pos-alta):

» Semanalmente (inicial): Monitorar pressao arterial e
urinalise.
* Revisao em 8 semanas:
o Repetir exames de sangue: fungéo renal, C3/C4.
o O objetivo é suspender os anti-hipertensivos até 6-8
semanas.
» Persisténcia de Achados:
o Hematuria microscopica e proteindria intermitente
podem persistir por até 2 anos.

Sinais para Reavaliacao pela Nefrologia Pediatrica:
e C3 que permanece baixo apés 8 semanas.
Funcao renal anormal em 8 semanas.
Hipertensao que nao permite a suspensao da medicagao
em 8 semanas.
Proteinuria que aumenta com o tempo.
Recorréncia de hematuria macroscopica.

Alta Hospitalar

Cronograma de Acompanhamento Pos-GNPE

@ ﬁ 8 Semanas
'ﬁ_ﬁ S S S
>Q >@ >0 >
Semanas 1-7 2 Anos

Monitoramento Revisao Critica:
semanal: PA e

urinalise

Repetir exames de sangue
(Fungao Renal, C3/C4).
Avaliar suspensao de
antl-hipertensivos.

KDIGO: Identificagao de Risco de DRC

Avaliacao da Funcdo Renal (TFG)
e Albumindria (ACR/PCR)

I |
TFG s 60 mL/min/1.73m32 TFG < 60 muumim’ 1.73m?
E o
ACR z 30 mg/g
(PCR 2 150 mg/qg)
e

ACR < 30 mg/g
(PCR < 150 mg/g)

| ACR > 300 mg/g
ACR 30-300 mg/g (PCR > 500 mg/g)
(PCR 150-500 mg/g) au

‘ TFG < 45 mL/min/1.73m?

|

a

Baixo Risco [
DRC Nao Presente

Risco Moderado /
Investigar

microsco

Resolucao esperada de
hematdria/proteindria

pica.

Encaminhar

T Nk

ara
ologia
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Sintese Final: As Duas Faces da Glomerulonefrite Pos-Estreptococica

A Face Classica e Familiar

* Uma doenca majoritariamente benigna e
autolimitada.

* Apresenta-se com a triade de hematuria, edema e
hipertensao.

* Diagnostico confirmado por historia, sorologias e
C3 baixo transitorio.

* Manejo de suporte leva a uma recuperagao
completa na grande maioria dos casos.

A Face Critica e Desafiadora

* Um fenétipo grave, caracterizado por LRA severa
(TFG < 45), muitas vezes necessitando de dialise.

* Pode mimetizar doencgas sistémicas com achados
atipicos como trombocitopenia e autoanticorpos
positivos (ANA/ANCA).

* Histologicamente, pode se manifestar como uma
glomerulonefrite crescentica (GNRP).

* Exige alta suspeicao, identificacao de sinais de
alarme e, frequentemente, bidpsia renal para guiar o
manejo.

0 reconhecimento da GNPE como uma doenga de amplo espectro é fundamental. A vigilancia para
identificar o subgrupo de alto risco pode prevenir a perda irreversivel da fungao renal.
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