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DISTúRBIO DO MECANISMO DE CONCENTRAÇÃO URINÁRIA EM •PACIENTES 

COM A FORMA CRÔNICA DA MOLÉSTIA ,DE CHAGAS 

'.ratsuto JH]}IACHI (1), Domingos A. LOMONACO (4), Uilho A. GOl\-IES (2), Euclydes C. 
Lli.lIA FILHO (3) e 1\fai•isa M. AZEVEDO-)IARQUES (1) 

RESUMO 

Através da prova de concentração urinária padronizada, foram estudados var10s pa­
râmetros comumente empregados neste tipo de investigação - fluxo urinário, osmolari­
dades urinária e plasmática, "clearances'' osmolar e de água livre em 13 pacientes com a 
forma crônica da moléstia de Chagas. Os resultados foram confrontados com os do gru­
po de controle (n= 14) e sugerem, pelas anormalidades observadas, distúrbios no meca­
nis,mo de controle da concentração osmolar do líquido extracelular; tais alterações podem 
ser interpretáveis como conseqüentes a modificações na sensibilidade osmótica dos os­
morreceptores para li:beração do hormônio antidiurético. Estas anormalidades funcio­
nais, possivelmente estão subordinados à desnervação hipotalâmica provocada pela mo­
léstia de Chagas. 

INTRODUÇAO 

A evidência de comprometimento do sis­
tema nervoso central (SNC) na Tripanosomía­
se americana humana foi mostrada pela pri­
meira vez por CHAGAS 4,5.6 e VIANNA 20. 

A confirmação morfológica de lesão do 
SNC no homem e em animais de experimen­
tação foi o resultado de estudos subseqüen­
tes 3,10,13,19,22. 

Em 1968, MENEZES & col. 17 demonstra­
ram a presença de pseudocistos do Trypanoso­
ma cruzi difusamente l~calizados no SNC, em 
ratos com infecção chagásica experimental. Por 
outro lado, JARDIM 9, estudando o parasitis­
mo da área hipotalâmica - os núcleos supra­
óptico e ventro-medi.al - em animais de ex­
perimentação com infecção chagásica aguda, 
constatou uma redução quantitativa de neu­
rônios. Também BRITTO-COSTA 1,2, exami­
nando o hipotálamo anterior no material de 
necrópsia do homem portador crônico da mo-

léstia de Chagas, verificou por método de con­
tagem seriada de neurônios, desnervação da 
ordem de 27%. 

Ao lado dos achados morfológicos,. a in­
vestigação da função tireoidiana de pacientes 
chagásicos crônicos 15,16 e de ratos com infec­
ção chagásica crônica, submetidos à dieta com 
baixo teor de iodo 7,8, justificaram os Autores 
a interpretarem os resultados obtidos como de­
correntes de um defeito hipotalâmico no con­
trole de liberação do hormônio tireotrófico, 
traduzindo possível desnervação do hipotála­
mo. Na mesma seqüência de raciocínio, KI­
MAOHI 11 e KIMAOW & col. 12, analisando 
agora os resultados do estudo· funcional do 
eixo hipotálamo-pituitária-adrenal, i:hterpre­
taram as alterações encontradas como conse­
qüentes à desnervação em centros hipotalâ­
micos e/ou extra-hipotalâmicos, causando dis­
túrbios no mecanismo de controle da liberação 
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de corticotrofina. Recentemente, MOREIRA 18, 
no estudo da regulação do hormônio luteini­
zante no rato com moléstia de Chagas crôni­
ca experimental, concluiu que a administração 
do fator liberador do LH em doses elevadas es­
tabeleceu diferenças significativas entre os 
grupos de chagásicos e de controles, através 
de uma resposta maior de LH plasmático nos 
ratos infectados., favorecendo a idéia da exis­
tência de um tipo peculiar de desnervação hi­
potalâmica. 

O presente trabalho, por analogia com as 
referidas interpretações, procura verificar, no 
paciente com a forma crônica da moléstia de 
Chagas, um possível distúrbio na regulação da 
concentração esmolar plasmática qu:lndo sub­
metido a condições de hidropenia; sabe-se que 
a regulação da concentração osmolar plasmá­
tíca, fundamentalmente está subordinada à in­
tegridade do hipotálamo. 

PACIENTES E MÉTODOS 

A. Pacientes 

Estudaram-se 13 pacientes com a forma 
crônica da moléstia de Chagas, todos apresen­
tando reação de Machado Guerreiro positiva 
com título igual ou superior a 2,5, exceto um 
com reação de título 1,7, mas procedente de 
zona endêmica e portador de megacólon. 

O grupo de controle foi constituído por 
14 indivíduos não chagásicos. 

Os. pacientes incluídos nesta investigação 
não apre.sentavam evidências clínicas e/ou la­
boratoriais de endocrinopatia, hepatopatia, 
cardiopatia, nefropatia etc. O estudo nefroló­
gico para afastar qualquer nefropatia que pu­
desse interferir na metodologia empregada, 
constou de análise de urina, urocultura, depu­
ração da creatinina endógena. Por outro lado, 
não apresentavam, também, distúrbios hidro­
salinos. 

As Tabelas I e II mostram respectivamen­
te o grupo de controle (casos 1 a 14) e os por­
tadores crônicos da moléstia de Chagas (ca­
sos 15 a 27) caracterizados segundo a idade, o 
sexo e o diagnóstico . 

B. UV!étodos 

B.1. Teste de concentração urinária 

Para o estud·o da capacidade concentrante 
do rim como parâmetro de "atividade anti-diu­
rética, foi executada uma prova de concentra­
ção urinária padronizada, obedecendo os se­
guintes critérios: 

a) dieta seca no jantar, com conteúdo to­
tal de sódio de 100 mE'q e de 50g de proteínas; 
b) ingestão de 150 mi de liquidas, do jantar 
(18:00 horas) até às 20:00 horas; e) micção às 
20:00 horas, desprezando a urina e tomada de 
peso corpóreo em seguida; d) colheitas suces­
sivas de urina das 20:00 às 08:00 horas da ma­
nhã seguinte (1.º período), das 08:00 às 10:00 

TABELAI 
Idade, sexo e diagnóstico do grupo de controle 

Caso Registro 
n• Nome n• Idade Sexo Diagnóstico 

1 NMG 30.693 36 F (') 
2 NB - 25 M (') 
3 LJPA - 28 M ( ') 
4 JACM - 24 M (') 
5 RR - 24 M ( ') 
6 SP - 24 M ( ') 
7 JAR - 40 M (') 
8 JVD 139.647 44 F (') 
g AM 140.075 46 M (') 

10 IC - 42 F ( ') 
11 H~ 157.920 25 M (') 
12 li'FS - 36 F ( ') 
13 JM - 50 M ( ') 
14 MVP 106.247 30 F (') 

x, 33,86 
s, 9,29 

.. (*) sem patologia c.limca e laboratonalmente ev1denciavel 
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TABELA II 
Idade, sexo e diag'nóstico do grupo de chagásicos 

Caso no Nome Registro n1> Idade Sexo Diagnóstico 

15 LCS 58. 736 44 M MG 3,0 Hêrnia inguinal + bócio atóxico 
16 PPM 71.558 38 M MG 2,6 úlcera péptica 
17 JG 87.811 25 F MG 2,6 Megaesõfago 
18 JAC 58.950 32 M MG 2,6 Megacólon e Megaesôfago 
19 JPN 84.341 28 M MG 1,7 Mcgacólon 
20 MMC 87.09·3 25 F MG 3,0 Bócio nodular atóxico 
21 UG 73.222 30 F MG 2,6 úlcera pP.ptica 
22 ARS 10.467 47 F MG 2,5 Megaesôfago 
23 ELS 91.473 42 M MG 2,8 (*) 

24 E,LN 92.189 39 M MG 2,6 (*) 

25 RA 71.166 42 F MG 2,6 (*) 

26 MLR 100.681 30 F MG 2,5 Bócio nodular atóxico 
27 MRL 153.113 52 F MG 3,0 Mcgacólon e megaesõfago 

x, 36,46 
s, 8,74 

.. 
( *) sem patologia clm1ca e laboratonalmente ev1denciavel 

horas (2.º período) e das 10:00 às 12:00 horas 
(3.º período); e) colheitas de sangue às 08:00, 
10:00 e 12:00 horas; f) perda de peso durante 
o jejum hídrico (hidropenia) não superior a 
5% até às 12:00 horas. 

B. 2. Osmometria 

Nas amostras. de urina foram verificados 
o fluxo V(ml.min-1) e a osmolaridade Uosm 
(mOsm.L-1) e no pl.asma, a osmolaridade 
Posm (mOsm. L-1) .. Para determinação da os­
molaridade usou-se o osmômetro "Osmette" da 
Precision S:Ystems Inc., mod. 2007. 

Para cálculo do "clearance" osmolar -
Cosm (ml.min-1) e do "clearance" de água li­
vre negativo - TCH20 (ml.min-1) foram em­
pregadas as fórmulas correntemente em uso. 

C. Tratamento estatístico dos resultados 

Para os diferentes parâmetros (V, Uosm, 
Po.sm, Cosm e TCH:20) utilizou-se para análise 
estatística o método dos limites de tolerância 
paramétricos 14,. estimando o percentual de po­
pulação de 90% entre os referidos limites, com 
75% de probabilidade pré-fixada. 

RESULTAIDOS 

Os efeitos da hidropenia padronizada so­
bre o fluxo urinário (V), a -osmolaridade uri­
nária (Uosm) e a osmolaridade plasmática 
(Posm) nos períodos 1, 2 e 3, são apresentados 
nas Tabelas III e IV, respectivamente para o 
grupo de controle (n= 14) e chagásicos crô­
nicos (n~ 13). 

TABELA III 
Valores dü V, Uosm e Posm no grupo de controle no decorrer da hidropenia 

V (ml/min) Uosm (mOsm/1) Posm (mOsm/1) 

v, v, v, Uosm1 Uosm 2 Uosm~ Posm1 Posm2 Prnim3 

0,50 0,50 0,43 1036,5 1049,2 1049;6 291,6 292,6 293,9 
± 0,10 ± 0,12 ± 0,10 ± 165-,4 ± 149,5 ± 123,5 ± 3.2 ± 1.7 ± 2.6 

+ -Os valores 1epresentam a média - desv10 padrao ' ' ' 

TABELA IV 
Valo:·es de V, Uosm e Posm no grupo de pacientes com a moléstia de Chagas crônica no decorrer da hi­

dropenia 
' 

V (ml/min) Uosm (mOsm/1) Posm (mOsm/1) 
v, v, v, Uo.sm1 Uosm 2 Uosm3 Posm1 Posm2 Posm3 

0,74 1,15 0,74 719,8 723,8 743,1 285,5 287,5 287,5 
± 0,26 ± 0,38 ± 0,42 ± 269,6 ± 182,1 ± 178,0 ± 6,7 ± 9,1 ± 10,1 

-Os valores representam a media ± d0sv10 padrao 
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Por outro lado, as Tabelas V e VI indicam 
os valores do "clearance" osrnolar (Cosrn) e do 
"clearance" de água livre negativo (TCH:iO) 

nos períodos 1, 2 e 3, respectivamente para os 
controles (n= 14) e pacientes com a forma 
crônica da moléstia de Chagas (n= 13) .. 

TABELA V 
e 

Valo!'es de Cosm <'\ T H"O no gl'upo d<'< controle no decorrer da hid!•opcmia 

e 
Cosm (ml/min) T Hp (ml/mirÍ) 

e e e Cosm1 Cosm~ Cosm3 T, I-Ip T, H~O T., H 20 

1,77 1, 77 1,53 1,26 1,32 1,10 
± 0,48 ± 0,45 ± 0,44 ± o,.'l9 ± 0,:J9 ± 0,34 

-Os valores representam a média ± desvw padrao 

TABELA VI 
e 

Valores de Cosm e T H,O nos pacientes com a forma crônica da moléstia de Chagas no decorrer da hidropenia 

Cosm (ml/min) 

Cosm1 Cosm~ Cosm3 

1,73 2,76 
t 1,75 

± 0,56 ± 0,76 ± 1,06 

-Os valores representam a media ± desv10 padrao 

Calculados, para o grupo de controle, os 
limites de tolerância paramétricos dos dife­
rentes resultados (V, Uosm, Posm, Cosm e 
TCH20), percebe-se nitidamente a freqüência 
de valores anormais no grupo de portadores 
crônicos da moléstia de Chagas, exceto para 
TCH,O (Figs. 1, 2, 3, 4 e 5). 

De modo geral, observando os resultados 
os seguintes comentários podem ser feitos: 

1) mais de 50% dos pacientes chagásicos 
crônicos apresentaram um fluxo urinário (V) 
acima dos limites de tolerância (Fig. 1) ; 

2) uma freqüência significativa de porta­
dores da doença revelou osmolaridade urinária 
(Uosm) abaixo dos limites de tolerância, com 
valores desproporciçmais às. conçl,i_ções .de hi­
dropenia a que foram submétidos '(Fig. 2); 

-3) houve dispers~o a;npla da oslnolari­
dade plasmática (Posm) no decorrer da hi­
dropenia, valendo aqui as mesmas considera­
ções feitas para ·uosm, quanto aos valores sub­
normais de Posm (Fig. 3); 

4) o "clearance" osmolar (Cosm) mostrou 
nitidamente uma tendência a serem mais ele­
vados, com freqüência significante acima dos 
limites, bem evidenciável no período 2 (Fig. 
4); 

e 
e 

T H 20 (ml/min) 
e e e 

T, H:20 T, Hp T, Hp 

0,99 1,55 1,01 
± 0,50 ± 0,42 ± 0,46 

5) a análise comparativa de TCH
2
0 não 

revelou diferença significante (Fig. 5) ,. fazen-
do parecer inusitado tal fato; contudo, o 
TCH~O embora não discrime chagásicos de in­
divíduos controles (não foi calculado o ·TCH::,p---­
máximo) nos 3 períodos estudados, era pre-
sumível situar-se dentro dos limites, visto _que __ _ 
o fluxo urinário (V) é bem mais elevado nos 
portadores da moléstia; 

6) as considerações dos ítens 4 e 5, jus­
tificam analisar a correlação entre TCHi

2
0 e 

Cosm: vemos então nitidamente a diferença 
dos chagásicos quando comparados com os 
controles (Fig. 6). 

DISCUSSJiO 

Os resultados do teste de concentração 
urinária analisados globalmente, indicam que 
03 ·pacientes com a forma crônica da moléstia 
de Chagas apresentam anormalidades nos pa­
râmetros utilizados para- a verificação da ca­
pacidade concentrante do rim. As alterações 
mais evidenciáveis são constituídas pelo fluxo 
urinário (V) elevado, osmolaridade da Urina 
(Uosm) não suficientemente hipertônica em 
relação à do plasma e osmolaridade plasmáti­
ca (Posm) com ampla dispersão. Tais distúr­
bios não guardam proporção com as condições 
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de hidropenla Impostas aos pacientes com 
doença de Chagas crónica . 

Sabe-se qi.1e na vigência. de uma situação 
de hidropenla fo1·çada, com desidratação hi­
per tônica mesmo de grau leve, há liberação de 
hormõnio anUdiuréUco rHADl. Elevações de 
osmolnridadc plasmá tica da ordem de 2% são 
suficientes para secreção de HAD 21. 

Ern 11osso estudo, a dispersão dos valores 
da Posm foi a mpla nos chagâslcos. dificultan ­
do, de certa maneira, a interpretação com ba­
se na elevação da concentração osmolar plas­
mática. Todavia. cerca de 50% dos pacientes 
com a forma crónica de moléstia de Chagas 
apresentaram valores de Posm pratica mente 
sem elevação durante o Leste de hidl'openia, 
quando comparados com o grupo de controle. 

Por outro lado, embora a u osm não tenha 
a tingido 110-5 chagásicos os níveis dos controles, 
a quantidade de solutos excrcmda é maior, 
principalmente no período 2. 
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Portanto, existe realmente dis túrbio do 
mecanismo de concentração urlnãrla em pa­
cientes com a moléstia. de Chagas crônica . 

Como ficaram excluídas as patologias co­
nhecidas qu~ t>t1dcssem interferir no meca­
nismo de concentração urlnárla, é concebivel 
acel.;ar que haja dlstúrblo na regulação da 
concentração osmolar dos líquidos do organis­
mo nos chagás icos crônicos às condições im­
postas no estudo. Tal anomalia homeostáttca 
explicaria as al terações da capacidade concen ­
trante do rim, j à referidas. O citado distúrbio 
na regulação da concentração osmolar pode 
ser especulado como conseqüente a anorma.U­
dadcs exis tentes no s istema nervoso central, 
cm particular nos núcleos hipotalâmicos sensí­
veis às variações da Posm, os o.smorreceptores 
que se situam no.s núcleos supra-óptico (NSO) 
e paraventr icular íNPV> . Tais estruturas, na 
vigência de vários cst.ím ulos e cm particula r do 
aumen to da Posm, liberam o HAD que, via 
ttncto supra-óptico neuro-hipofisário, são cs--
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toca.dos na hipófise wsterior e secretados pa­
ra a circulação segundo as necessidades do or­
ganismo em água. 

Os estudos citados na Introdução, que de­
monstram a desnervação do hipotálamo 1.2,9 
))rOvocanclo disl l1l'bios na. r<!gu h1<;fu'I <1,-.s e1xoo 
hipot-álarno-hipófLsc-tircóidc 1.•. 1s.16. hipotála-

mo- hlpófi.se-adrenal 11 .12 e hlpotálamo-hlpófl­
se-gônadas ia, podem mutatis mutandis justi­
ficar as anormalidades encontradas no pre­
sente estudo. A desnervaç.ão comprometendo 
o NSO e o NPV pode modi!lcar a sensibilidade 
osmótica dos osmorreceptores corn distúrbio 
11a rcgub.çü.o tl:.1 conN·n l.ra<;fü, nsinolnr do l'I Uí­
do cxtracelul:\r . 
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SUMMARY 

Disturbance of the urinary concentration 
mechanism in patients 'with chronic 

Chagas Dis.ease 

A standardized urinary concentration test 
was used to- study the renal concentrating abi­
lity through several parameters commonly 
seen in the literature - urinary flow, plasma 
and urinary osmolarities. Cosm and CH

2
0 -

in patients with chronic Chagas' disease (n= 
13). The results when compared with those of 
the control group (n= 14) suggest the exis­
tence of disorders in the control mechanism 
of the osmotic concentration of the extracellu­
lar fluid. These disturbances may be inter­
preted as a consequence of the osmotic sensiti­
vity modification for vasopressin secretion. In 
turn, these functional disorders are supposed 
to be the consequence of h,Ypothalamic de­
nervation provoked by Chagas' disease, com­
promising the osmoreceptor system. 
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