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La glomerulonefrite post-streptococcica si
può distinguere dalle altre glomerulonefri-
ti?
Certamente sì. La glomerulonefrite post-
streptotoccica ha delle caratteristiche pecu-
liari, che vedremo oltre, ma anche molte
cose in comune con le altre glomerulonefriti
post-infettive.
Con il temine di glomerulonefriti (GN) si
identifica generalmente quel gruppo di ma-
lattie renali in cui la proliferazione cellulare
e la flogosi glomerulare sono secondarie a
un meccanismo immunologico.
Già negli anni Sessanta lo studio delle bio-
psie renali con l’immunofluorescenza ha
permesso di identificare la presenza di de-
positi di immunoglobuline nella maggior
parte delle glomerulopatie.
In seguito numerosi studi, soprattutto ri-
guardanti la malattia da siero, hanno di-
mostrato come, nell’animale da esperimen-
to, si possano produrre depositi glomerula-
ri contenenti anticorpi, antigeni e fattori del
complemento, sotto forma di complessi im-
muni.
La loro localizzazione in sede sottoepitelia-
le, mesangiale o sottoendoteliale, dipende
in buona parte dal meccanismo che ne de-
termina la formazione.
Sebbene numerosi virus e batteri siano in
grado di causare una GNA, lo streptococ-
co β-emolitico di gruppo A (SBA) è certa-
mente il più frequente e meglio studiato,
tanto che il termine di GNA viene spesso
usato come sinonimo di GNA post-strepto-
coccica.

Ma esiste ancora la glomerulonefrite post-
streptococcica o si è ridotta ai minimi ter-
mini come il reumatismo articolare acuto?
La risposta è sì per entrambe le componenti
della domanda: esiste ancora (come esiste
il reumatismo post-streptococcico) ma, in
confronto agli anni Cinquanta, si è certa-
mente ridotta ai minimi termini.
Nonostante la relazione tra infezione da
SBA e GNA fosse nota da tempo è nel
1953 che viene stabilita l’associazione tra
GNA e infezione da SBA tipo 121,2, definito
“nefritogeno” per distinguerlo dai sierotipi
in causa nella febbre reumatica e, nell’an-
no seguente, tra GNA e infezione cutanea
da SBA tipo 49, isolato durante un’epide-
mia di GNA associata a impetigine, svilup-
patasi tra gli indiani di una riserva ameri-
cana3,4.
I sierotipi più frequentemente causa di
GNA sono riportati nella Tabella I.
La vera incidenza della GNA post-strepto-
coccica è sconosciuta, ma è senza dubbio
molto maggiore di quel 20 per 100.000
indicato nelle statistiche5-7, dato che gran
parte dei bambini affetti presenta forme lie-
vi e spesso non diagnosticate.
Il rischio di sviluppare una GNA dopo una
infezione da SBA viene generalmente valu-

tato intorno all’1-2%8-10, ma sale in alcune
casistiche al 10-20% quando è in causa un
ceppo “nefritogeno”, tipo 12, nelle forme
post-faringite prevalentemente primaverili-
invernali, e tipo 49, nelle forme post-impe-
tigine prevalentemente estive11,12.
Già nel 1970 Kaplan, durante una epide-
mia di GNA associata a piodermite da
SBA tipo 49, trovò che circa la metà dei
soggetti con GNA erano asintomatici13. In
un altro studio condotto tra i fratelli di pa-
zienti con GNA post-streptococcica venne
evidenziato che soltanto il 16% dei bambi-
ni con segni clinici e/o laboratoristici di
nefrite erano stati considerati malati dai
genitori14.
È una malattia tipica del bambino dell’età
scolare, con rapporto maschi/femmine di
2:1, e rara sotto i 3 anni di età (meno del
5% dei casi), anche se in passato sono stati
descritti casi post-impetigine anche nei pri-
mi mesi di vita15.
Negli anni Settanta il rischio di una GNA
dopo un episodio di piodermite da strepto-
cocco tipo 49 era approssimativamente del
25%, ed era maggiore nei bambini di età
minore di 6 anni (43%) rispetto ai più
grandi (5%)16 . È probabile che queste cifre
debbano essere ridimensionate, ma la stes-
sa relativa rarità dell’evento rende difficile
un serio approccio epidemiologico.
È esperienza comune come, negli ultimi
dieci-venti anni, con il miglioramento delle
condizioni igienico-sanitarie, ci sia stata,
nei Paesi industrializzati, una diminuzione
sia nell’incidenza della malattia che nella
sua gravità.
Roy e Stapleton17, ad esempio, riportano,
per l’area di Memphis, che il numero delle
ospedalizzazioni per GNA post-streptococ-
cica è passato da una media di 31/anno
nel periodo 1961-1970 a 9/anno nel pe-

riodo 1979-1988, con un contemporaneo
spostamento della malattia dalle zone ur-
bane a quelle rurali; probabilmente, negli
anni Novanta e oggi, la sua incidenza è
ancora diminuita. Nell’ultimo anno, nella
Clinica Pediatrica di Trieste, ne sono stati
ricovertati 3 casi, ma un solo caso è stato
ricoverato nei due anni precedenti.

La glomerulonefrite post-streptococcica,
così come la glomerulonefrite IgA, è gene-
ricamente considerata una malattia da
immunocomplessi. Si può sapere qualcosa
di più?
A parziale spiegazione di ciò c’è l’eviden-
za, come mostra un recente studio epide-
miologico condotto sempre negli Stati Uniti,
di una diminuzione della frequenza di infe-
zioni da parte di ceppi di streptococco ne-
fritogeni come il 4 e il 12. Probabilmente
non è l’unica spiegazione (il reumatismo è
calato molto di più di quanto sia calata la
tonsillite streptococcica, che peraltro è clini-
camente molto meno espressa di un tem-
po).
Sebbene la relazione tra infezione strepto-
coccica e GNA sia ormai ben definita, non
è ancora chiarito il meccanismo preciso at-
traverso cui l’infezione produce le caratteri-
stiche lesioni infiammatorie.
La localizzazione degli immunocomplessi a
livello sottoepiteliale si pensa sia dovuta al-
la loro formazione in loco, a livello glome-
rulare, piuttosto che alla deposizione di im-
munocomplessi formatisi nel circolo sangui-
gno.
In effetti ci sono molte somiglianze tra la
GNA post-streptococcica e il modello della
glomerulonefrite acuta sperimentale da sie-
ro:
• simile intervallo tra infezione e inizio del-
la malattia renale;
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SIEROTIPI DI STREPTOCOCCO BETA-EMOLITICO
CAUSA DI GLOMERULONEFRITE

Causa di faringite Sierotipi 1, 3, 4, 12, 25, 49

Causa di piodermite Sierotipi 2, 49, 55, 57, 60
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• identico pattern all’immunofluorescenza
per anticorpi e complemento (IgG e C3);
• simile localizzazione dei depositi elet-
trondensi sul versante epiteliale della mem-
brana basale;
• ipocomplementemia.
In sostanza si ritiene che l’antigene, proba-
bilmente l’endostreptolisina16,17, vada a lo-
calizzarsi a livello glomerulare, principal-
mente a causa di interazioni di natura elet-
trostatica. La formazione dei complessi im-
muni e la conseguente risposta flogistica
mediata dalle citochine infiammatorie18,19

sarebbero secondarie all’interazione tra
questi antigeni cationici e gli anticorpi cir-
colanti diretti contro questi.
L’attivazione della risposta flogistica sia
umorale che cellulare genera poi il danno
glomerulare.
Da quanto detto si può quindi comprende-
re il tipico aspetto istologico che è caratte-
rizzato, alla microscopia ottica ed elettroni-
ca, da glomeruli diffusamente voluminosi e
ipercellulari con proliferazione delle cellule
mesangiali e infiltrato di macrofagi e poli-
nucleati, particolarmente evidenti nelle fasi
precoci (GN essudativa).
La lesione più caratteristica, anche se non
patognomonica, è la presenza, sul versante
epiteliale della membrana basale, di depo-
siti conici, bombati, detti “humps”. Anche
questi sono caratteristici delle fasi precoci
della malattia e raramente si ritrovano in
biopsie eseguite dopo le otto settimane.
Lesioni tubulo-interstiziali sono quasi sem-
pre presenti. All’immunofluorescenza sono
sempre presenti depositi granulari diffusi di
IgG e C3 lungo le pareti dei capillari glo-
merulari che corrispondono agli humps.

Abbiamo detto all’inizio che la glomerulo-
nefrite post-streptococcica (GNPS) ha una
sua individuabilità clinico-laboratoristica.
Esistono però forme asintomatiche: qual è
la clinica della GNPS? 
È vero, non esiste un quadro clinico tipico
della malattia; a un estremo ci sono i bam-
bini con scoperta casuale, visto che circa il
50% delle GNPS decorrono asintomati-
che13,14,20, mentre all’altro estremo ci sono
quelli con severe manifestazioni sistemiche.
È per le forme sintomatiche, che possiamo
definire “tipiche”, che si può riconoscere
una clinica (pur nell’ambito di una larga
gamma di severità), sufficientemente omo-
genea, in cui si riconosce un periodo di la-
tenza, un esordio piuttosto tipico, una fase
di attività, e una di convalescenza. 

Periodo latente. Da alcuni giorni a tre setti-
mane dopo l’infezione da SBA (in media
10 giorni). Un intervallo maggiore di tre
settimane è raro, e sopra le quattro setti-
mane rende molto dubbia la diagnosi. Allo
stesso modo, l’esordio di una GN acuta tra
1e 4 giorni dall’inizio di un’infezione strep-

tococcica suggerisce o una GN già presen-
te con riesacerbazione di malattia asinto-
matica21 o una sindrome di ematuria ricor-
rente.

Esordio e fase di attività. Caratterizzato da
una triade sintomatologica “acuta”, costi-
tuita da edema, ematuria, ipertensione ar-
teriosa, cui possono associarsi tutta una se-
rie di sintomi aspecifici come malessere,
anoressia, letargia, febbre, dolori addomi-
nali, cefalea, disturbi dell’udito.
• L’edema è il sintomo più frequente; nella
gran parte dei casi è lieve e confinato so-
prattutto al volto, in sede periorbitaria, ma
più raramente può essere tale da somiglia-
re a una nefrosi. La sua importanza dipen-
de dall’entità del danno glomerulare con
riduzione del filtrato, dall’introito di liquidi,
dalla proteinuria.
• Una macroematuria è presente nel 30-
50% dei bambini ospedalizzati, ed è spes-
so il sintomo di esordio; una ematuria mi-
croscopica è presente invece in quasi tutti i
bambini con GNPS. Le urine vengono de-
scritte come color coca-cola, tè, lavatura di
carne, o come torbide. In molti casi la ma-
croematuria si risolve in alcuni giorni, ma
può durare anche per quattro settimane.
Una sua accentuazione può essere dovuta
a ripresa dell’attività fisica o a infezioni,
sia da SBA che non.
• L’ipertensione è presente, con grado va-
riabile da lieve a severo, in circa la metà
dei pazienti. Spesso ha un andamento bi-
fasico22,23, in cui a una prima fase precoce,
che dura 3-5 giorni, fa seguito, dopo 2-5
giorni di intervallo, una seconda fase con
valori pressori meno elevati della prece-
dente, della durata di 1-2 settimane. Una
encefalopatia ipertensiva con cefalea, vo-
mito, confusione mentale, disturbi della vi-
sione, convulsioni fino al coma, è descritta
nel 5% dei bambini ospedalizzati per GN-
PS24, e non è obbligatoriamente correlata
all’espressività della malattia renale.
Altri segni e sintomi spesso presenti all’esa-
me clinico sono il pallore cutaneo, dovuto
sia all’edema che all’anemia da emodilui-
zione, l’oligoanuria, la congestione del cir-
colo. In questo caso, anche se raramente,
sono presenti tosse, dispnea e ortopnea,
segni di edema polmonare.

Convalescenza. Le anomalie urinarie ritor-
nano alla normalità in un tempo variabile.
La proteinuria sparisce generalmente in 2-
3 mesi ma può persistere anche per circa 6
mesi. Più raramente, ancora dopo un anno
dall’episodio acuto, può persistere protei-
nuria intermittente o ortostatica21.
Anche l’ematuria microscopica general-
mente si risolve nell’arco di 6 mesi, ma può
durare anche per un anno. 
Se l’ematuria persiste per più di un anno,
magari accompagnata da proteinuria, c’è

un forte sospetto di trovarsi di fronte a una
glomerulonefrite cronica, e va quindi presa
in considerazione l’esecuzione di una bio-
psia renale.

È vero che nel bambino la GNPS guarisce
sempre?
Mentre nell’adulto l’evoluzione in una glo-
merulonefrite cronica può riguardare il
15%-30% dei soggetti affetti27,28, nel bambi-
no questa è eccezionale29.

Cosa ci dice il laboratorio? Quali esami
bisogna fare e cosa distingue la GNPS
dalle altre forme?

L’esame urine. È spesso presente una con-
trazione della diuresi delle 24 ore con au-
mento del peso specifico urinario. Sono
presenti ematuria glomerulare, dimostrabi-
le all’esame delle urine “a fresco” al micro-
scopio ottico dalla presenza di emazie
deformate dal passaggio del filtro glomeru-
lare (acantociti), e proteinuria, quasi mai
rilevante, spesso compresa tra “tracce” e
30 mg/dl allo stix, di tipo glomerulare e
non selettiva (indice di Cameron > 0,15).
Può essere presente anche leucocituria, che
non va comunque considerata segno di in-
fezione urinaria. Una cilindruria è sempre
presente, ialina o cellulare, pure facilmente
evidenziabile al microscopio ottico.

La ricerca dello SBA. Lo streptococco β
emolitico A è usualmente presente nel na-
sofaringe o nelle sedi di impetigine dei
bambini con GNPS non trattati con antibio-
tico.
È però vero che il tempo che trascorre a
volte tra l’infezione primitiva e l’esordio
della nefrite può essere sufficientemente
lungo da poter dar luogo a colture negati-
ve, anche in assenza di una precedente te-
rapia antibiotica.
Viceversa una coltura positiva per strepto-
cocco β-emolitico A non è sempre indicati-
va di una associazione temporale certa con
la nefrite. 
È importante quindi la dimostrazione di
una infezione recente con aumento, di al-
meno 2 volte, del tasso anticorpale specifi-
co o con titolazione degli anticorpi anti-
DNasi. 

Il complemento sierico. Lo stesso discorso
fatto per lo streptococco vale anche per l’i-
pocomplementemia che è molto tipica
quando è presente, ma che non si ritrova
in tutti i casi23; questo fa parte della diffe-
rente risposta immunologica individuale al-
l’infezione streptococcica, e può essere do-
vuta, evidentemente, all’ospite ovvero al
germe (carica batterica, patogeneticità
specifica del ceppo). La ipocomplemente-
mia riguarda prevalentemente o esclusiva-
mente la frazione C320.
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La funzione renale. È interessata in vario
grado e l’entità della riduzione della filtra-
zione glomerulare è generalmente correla-
ta al grado di interessamento istologico22. 
In molti casi la riduzione del filtrato non è
tale da determinare un aumento della crea-
tinina e dell’azotemia, mentre un’insuffi-
cienza renale importante è presente soltan-
to in rari casi.  

Cosa c’è da fare sul versante terapeutico
di fronte a una GNPS tipica?
È oramai un dato acquisito che una terapia
specifica dell’infezione streptococcica non
è in grado di modificare l’evoluzione della
nefrite.
È però vero che una eradicazione dello
streptococco nefritogeno nei pazienti con
GNPS è consigliata per evitare il contagio,
soprattutto intrafamiliare. Questa può esse-
re ottenuta con fenossimetilpenicillina per
os 1.000.000 U/die per 10 giorni, o ben-
zatinpenicillina 600.000-1.200.000 U in
unica dose.
Lo scopo della terapia è quindi sintomatico,
mirato al controllo delle conseguenze del-
l’insufficienza renale e dell’oligo-anuria.
L’ipertensione arteriosa deve essere trattata
obbligatoriamente quando la pressione
diastolica supera i 90-100 mmHg.
Il primo passo della terapia è rappresenta-
to dalla restrizione idrico-salina associata
a un diuretico (furosemide 1-2 mg/kg). In
caso di ipertensione severa con rischio di
encefalopatia può essere utilizzato un va-
sodilatatore (idralazina 0.5-1 mg/kg/do-
se), al quale, in caso di encefalopatia sin-
tomatica, può essere associato il diazossi-
do (3-5 mg/kg/dose ev rapida).
Una buona efficacia sul controllo pressorio
hanno anche gli inibitori dell’enzima di
conversione dell’angiotensina (ACE), come
il captopril, da non utilizzare però in caso
d’insufficienza renale. In questi casi posso-
no essere presenti iperpotassiemia, iposo-
diemia e sovraccarico di circolo fino all’e-
dema polmonare. A volte una terapia con-
servativa può essere sufficiente, con elimi-
nazione dei vegetali dalla dieta per ridurre
l’apporto di potassio, furosemide anche a
boli di 10 mg/kg per il sovraccarico circo-
latorio e resine a scambio ionico (Kayexa-
late) o glucosio e insulina o calcio glucona-
to per ridurre l’iperpotassiemia.
Nei rarissimi casi in cui questo approccio
non è sufficiente la terapia è rappresentata
dalla dialisi peritoneale. 

E che cosa si fa se si riscontra una glome-
rulonefrite asintomatica?
Un’ematuria glomerulare più o meno pro-
teinurica senza segni di insufficienza rena-
le o di ipertensione, come si è visto, non è
rara in corso e/o a distanza di giorni dalla
tonsillite streptococcica. Questo reperto,
naturalmente, indica l’effettuazione degli

esami di cui abbiamo parlato prcedente-
mente, per avere conferma della reale
asintomaticità del quadro. Poi, se tutto è
normale, non si fa niente, salvo un ragio-
nevole controllo.

Ci sono indicazioni per la biopsia renale?
Nella gran parte dei bambini ospedalizzati
per glomerulonefrite acuta il quadro clinico
e laboratoristico sono caratteristici, tanto
da rendere inutile la biopsia renale.
È comunque vero che anche una riacutiz-
zazione di una glomerulonefrite cronica
può mimare una glomerulonefrite acuta. In
alcuni studi21,30-32 nel 10% circa dei pazienti
con una clinica tipica di GNA erano pre-
senti, alla biopsia renale, lesioni istologiche
tipiche di una glomerulonefrite cronica.
Come detto in precedenza, il quadro istolo-
gico è tipico già negli stadi precoci di ma-
lattia e, quindi, nei casi dubbi l’esame isto-
logico può essere d’aiuto.
In ultima analisi ci sembra giustificato l’uso
della biopsia renale soltanto nei bambini in
cui la clinica e gli esami di laboratorio dif-
feriscono significativamente dalla GNPS
“tipica”, oppure, e soprattutto, in quelli nei
quali ci sia una tendenza alla cronicizza-
zione, soprattutto se persistono ipertensio-
ne, proteinuria, insufficienza renale, men-
tre negli altri casi ci pare di poter consi-
gliare un atteggiamento di attesa (Tabella
II).

E per l’uso della penicillina?
Si è già detto che il trattamento con penicil-

lina non modifica l’evoluzione della malat-
tia; peraltro, se il tampone è positivo, è uso
comune effettuare un trattamento eradican-
te, ad esempio una singola iniezione di
benzatina-penicillina, eventualmente ripe-
tuta 2-3 volte. La profilassi a medio-lungo
termine con penicillina, invece, obbligato-
ria per il reumatismo, non trova indicazio-
ne per la GNPS, malattia che non ha la
tendenza a ricadere.
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