


Definizione della MRC

Sindrome clinica caratterizzata da
un perdita progressiva della
funzione renale, con Il
conseguente accumulo di
sostanze tossiche e alterazioni
del bilancio idreelettrolitico,
metaboliche ed endocrine




primary renal secondary renal
diseases diseases

Genetic Acquired - Diabetes

- HT/ CVD
- ADPKD _GN - auto-immune D
- NPP - Vasculitides
- Coll-IV/Alport AN - Infectious diseases
- Fabry - Neoplasia
- CAKUT - TMA/HUS - Drugs and toxins
- FSGS - Urological D
- éé. -e é . . - AKI
-eeée.




Stadi della MRC

stadio descrizione
1 A MRC con normale VFG

2 A MRCconlieveZ VEFEG

Insufficienza Renale Cronica
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Persistent albuminuria categories
Description and range

A1 A2
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GFR < 60
mL/min

- U-Al b/ creat ratio O 30 mg/g

Markers of
kidney damage

/

- Urinary sediment abnormalities
- Electrolyte changes
- Morphological abnormalties (US, TC, etc)

- Kidney transplant



Presentazioni cliniche sintomatiche e non



riassunto delle possibile presentazioni cliniche delle

Forme sintomatiche

Macroematuria
Urine schiumose
Ipertensione
Poliuria
Ritenzione idrica

Aumento rapido del
pesocorporeo

Edema
Colica renale
Dolore lombare

malattie renall

Forme asintomatiche

I- Proteinuria

- Microematuria/ cilindri nel
sedimento urinario

I- Aumento dei livelli di creatinina
- Alterazioni morfologiche
I- Alterazioni elettrolitiche



Aspetti clinici della MRC

| specificl della singola rnalattia renale orirmitva

A Sintomi e segni comuni a tutte le MRC
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Renin-angiotensin-aldosterone system

--
R

Sympathetic
- activity
@

\

Liver

== ~——1 oy
i = |

Lungs

Surface of pulmonary

Angiotensinogen

Decrease in

renal perfusion _ ¥ _
(juxtaglomerular .
apparatus) '

A
)

]
Renin

->
’ -

Kidney

Na- >
K -

il _L _ Tubular Na* CI
®

reabsorption and K-

TRt

ACE : : excretion. H,0 retention
: g f
o ' ,' ,' Adrenal gland: » 9
& g & cortex [l

Angiotensin I

secretion

@—— Aldosterone

Cl=tpr»
HzO"'V

Legend

@—p Secretion from
an organ

- = =p Stimulatory
signal

= = =p Inhibitory signal
— Reaction
—p Active transport

= = = p Passive transport

\

Increase in blood
pressure

£> [ b-—.ADH

PitL_nTt_ary gland: :
posterior lobe '
®;

A\
Collecting duct:
H.O absorption

Arteriole

wlt-_)

T T T T T TSSTT"’S'"T“S‘““‘’‘‘"“‘“‘T‘‘‘TT’Y’%/’’»

ter and salt
ention. Effective
circulating volume
increases. Perfusion
of the juxtaglomerular
apparatus increases.
L

;



Renin-
Angiotensin- Metabolic Na and water
Aldosterone and vascular retention

System changes
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Meccanismi patogenetici







Fattori associatl a progressione di MRC
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Fattori associati alla progressione della MRC.:
FATTORI SPECIFICI

MR primitiva MR secondarie
AMR genetiche A capacita di

& Tipo di mutazione controllo della
AMR acquisite malattia di

& Persistenza dei base

fattori patogenici:

} Fattori immunologici
I Fattori infettivi

} Fattori tossici



Fattori associati alla progressione della MRC,;
FATTORI GENERALI

A Grado della
funzione di

partenza A Obesita
A Proteinuria

A Ipertensione A Dieta
A Fume
A Anemia ﬁ gg{;ﬂi;ﬂqﬂmﬁﬂio
A Alterazioni del MM
A acidosi
A AKI

A BackgraunidGERNERICO



Declino funzione renale e invecchiamento
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Prevalencecfmephiestierasis by@age gipuprameng (203
living: kidlhey donors
(Mayo Clinic)

Age group  crude prevalence prevalence
without HT
% (95% CI) % (95% CI)

18-29y | 2.7%|(1.1% to 6.7%) ma.]% t0 6.7%)
30-39y | 16%[12% t0 20%) | 15% [12% to 20%)
40-49y | 28%[24%t0 32%) | 26% [22% to 31%)
50-59y | 44% [38% to 50%) | 42% [36% to 49%)
60-69y | 58% [47% t0 67%) | 55% [44% to 66%)

T0-77y 73% [43% to 90%) 75% [41% to 93%)

Overall 28% (25% to 30%) 26% (24% to 29%)

Rule AD et alAnn Int Med 2010
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Table 2. Age-Group Differences in the Number of Nephrons per Kidney, the Single-Nephron GFR, and Total GFR

among 1388 Living Kidney Donors.

Age Group No. of Donors
18-29 yr 190
30-39yr 339
40-49 yr 417
50-59 yr 300
60-64 yr 73
65-69 yr 56
70-75yr 13

No. of Nephrons

970,000+430,000
930,000+350,000
850,000+360,000
810,000+360,000
750,000+310,000
720,000+260,000
480,000+170,000

Single-Nephron GFR

nl /min
79142
77+36
81+42
80+40
79+36
76+33
110+44

Total GFR

ml/min
127+25
124+24
114+23
106+20
101+18

95+17

96+25

DenicA et al NEIM 2017




Kidney fiuncitonzand ingKfactorseietatentm ioss of neptrons
witlh aging

Fattori di rischio
congeniti

Dieta/fumo materno
Fattori placentari
Peso alla nascita
Statura

Storia famigliare di MRC ;/

Sclerosis and
{ Non-sclerotic} atrophy { Globally sclerotic

Reabsorbed
glomeruli glomeruli ] [ glomeruli ]
Compensatory «#& ‘ \ )
hypertrophy + |

Fewer nephrons ™\
Lower GFR
Higher uric acid

¢ Larger glomeruli
« and tubules



Paiologie Malattie
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Nefropatia
Ipertensiva

- IT dilunga
durata

- Proteinuria
tardiva e di
modica entita

- Lenta
progressione
della MRC

Nefropatia Nefropatia
[schemica ateroembadalica
- Stenosi - Emboli colesterinici
del | dart er | Berrotturadi placca
renale instabile
- |IT severa - Procedure IV

Nefropatie

vascolari

- Aspetti
Ecografici e
doppler
caratteristici

- Frequente
cardiopatia e
vasculopatia

Ischemica

- Recente inizio terapia
anticoagulante

- Rapida riduzione del
VFG

- Sintomi ischemici
sistemici
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Edema di origine renale

- ,_,_l
I VFG Proteinuria
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Primary or Idiopathic Glomerulonephritides/

Nephrotic Syndrome Interstitial inflammation

Marked proteinuria Proteir:}a of variable degree
l Decreased K; and GFR]

Hypoalbuminemia j§ Nephrotic urine

Reduced filtered
l sodium load
Low capillary colloid oncotic

pressure (y1Tcap) Primary or pathologic renal Na* and

l water retention
Decreased efflctive circulatory volume( ¥ Pcap) l

[ Underfill
v

Preserved or expanizd circulatory volume

Se?ondary or compensatory renal (#Pcap) +/- low capillary colloid oncotic
Na" and water reabsorption pressure (¥1rcap)




Medications Commarily AssetiatedwithiFddema

Class Specific medications

Antidepressants Monoamine oxidase inhibitors,
trazodone

Antihypertensives Beta-adrenergic blockers, calcium

channel blockers, clonidine
(Catapres), hydralazine, methyldopa,

minoxidil

Antivirals Acyclovir (Zovirax)

Chemotherapeutics Cyclophosphamide, cyclosporine
(Sandimmune), cytosine arabinoside,
mithramycin

Cytokines Granulocyte colony-stimulating factor,

granulocyte-macrophage colony-
stimulating factor, interferon alfa,
interleukin-2, interleukin-4

Hormones Androgen, corticosteroids, estrogen,
progesterone, testosterone

Nonsteroidal anti- Celecoxib (Celebrex), ibuprofen
inflammatory drugs






Ayponatremia Aypernatremia




Hyponatremia
laboratoristic criteria

mild 130 -135 mEq/I

moderate 120 -130 mEq/I

severe <120 mEq/l




Sintomi da iponatremia acuta (in <48 ore)

Sihtanti oomdlati elloetdemederabtaie al | 0 e d e ma
anoressia, nausea, vomito

Crampii, cefalea, astenia, iritabilita; .confusione;e,
disartriay, andaturanincerta; |etargia statocconfusionalele,
stato stuporeso, coma, morte



Sintomi da iponatremia cronica
(>48 ore)

1 Spesso asintomatica se Na> 125
-+ Ridotta: attenzionee
- Disturbp della memoraias

1 Na < 125: stessidisturbi dellaaforma-acuta; maa
meno intensii



1 igiECY | 1 igtECY
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Cause extra-renali di iponatremia

1 Vomito/SNG.,
Diarrea:
Sudorazione: proftsa:

1 Aumentordeliterzoospazioo
- Pancreatite
+ Ustioni;
+ S. da compartimentazione:




Cause renali di iponatremia

2 Diureticri

» 73% tiazidicii
+ 20%tiazidicli+ K risparmiator
» 8% diureticti de@él’hnkad a n s a

1 Nefropatie: tubuloo-interstiziali:

2 Acidosii tubulare:
2 Diuresi osmotica

1 cisplatino

2 Malattia: diiAddisenn




