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NF NEFROLOGIA

Curiosita

Lurinoterapia & la “pseudoscienza” circa I'uso di urina per il trattamento di
malattie o con scopi cosmetici. Nell‘antichitd era utilizzata da molte culture.
In India, i Sanscriti scrissero 5000 anni fa la Damar Tantra, contenente
107 versi in cui si esaltano le virty mediche dell'urina. In Cing, l'urina
dei bambini era considerata un medicinale. Anche in Francia e Spagna
durante Ilmpero Romano ¢é stata utilizzata come dentifricio e shiancante
dei denti, diventando oggetto di derisione da parte dei governanti romani,
tanto che il poeta Gaio Valerio Catullo criticd con i seguenti versi il gallico
Gello Egnazio: “In terra Celtibera quello che uno piscia, la mattina dopo lo
utilizza per strofinare a sangue denti e gengive, cosi quanto pit questi vostri
denti son puliti, tanto piu si palesa il piscio che ti sei bevuto”.

CAPITOLO 1 INTRODUZIONE. RIPASSO DI ANATOMIA E

1 1.1. Funzioni del rene

Le funzioni del rene sono volte a mantenere |'omeostasi dell'or-
ganismo, in termini di composizione e volume dei fluidi corporei
mediante:

1. Filtrazione glomerulare
2. Riassorbimento e secrezione tubulare di soluti e
acqua
Il rene ha anche delle funzioni endocrine:
o“attivazione” della vitamina D: idrossilazione della
25OHwitamina D, in 1,25OH~itamina Dj (calcitriolo)
SSM19, G, 94)
eproduzione di eritropoietina (EPO), ad opera di
fibroblasti della midollare renale in risposta a stimoli ische-
mici
esintesi di prostaglandine, o livello della midollare
renale, con effetto vasodilatatore locale
esintesi della renina, o livello dell'apparato iuxtaglome-
rulare.

E imporfante ricordare che il rene & responsabile dell’eliminazio-
ne di numerosi farmaci e di alcune molecole ormonali, tra cui I'in-
sulina (in caso di insufficienza renale acuta il fabbisogno abituale
di insulina di un paziente diabetico puo ridursi anche di molio).

1 1.2. Altri concetti generali

Clearance di una sostanza

Si definisce clearance renale di una sostanza il volume di plasma
depurato da tale molecola nell'unita di tempo. Se una sostanza
viene liberamente filirata dai glomeruli e non viene riassorbita o
secreta dal tubulo [es: creatinina, inulina, ioexolo), allora la sua
clearance & uguale alla VFG, ed & quindi indice del volume di
plasma filirato nell'unita di tempo. Per la stima del VFG nella
routine clinica si utilizza la clearance della creatinina (CICr), una
sosfanza endogena sottoposta solo ad una minima secrezione
tubulare. Lo CICr si misura moltiplicando la concentrazione di
creatinina urinaria (mg/dL) per la diuresi (mL/min) e dividendo il
futto per la concentrazione della creatinina plasmatica (mg/dl)

.l 'valore normale & di circa 120 mL/min. la
creatinina plasmatica (i cui livelli normali sono di solifo compresi
tra 0,7 e 1,1 mg/dl) non &, se considerata da sola, un buon
indicatore del filirato glomerulare, dal momento che essendo un
metfabolita muscolare, non dipende solo dalla funzionalitar rena-
le, ma anche dalla costituzione fisica del soggetto.

Concentrazione di CrU x
diuresi (mlL/min)

CICr (ml/min) =

Concentrazione di CrP

Esistono due modi per valutare la VFG:

- la clearance MISURATA della creatinina, per la quale & neces-
saria la raccolta dell'urina delle 24 ore.

la clearance CALCOLATA mediante l'utilizzo di formule
matematiche basate sul valore di creatinina plasmatica e aliri
parametri indicativi della costituzione fisica del soggetto. Tra
queste ricordiamo la formula di CockeroftGault (oltre alla crea-
fininemia sono richiesti efd, sesso e peso corporeo), la MDRD
e la CKD-EPI; per queste ultime due formule, a differenza della
CockeroftGault, non & richiesto il peso corporeo, ma olire ad
efd e sesso viene considerata 'etnia dell'individuo.

l'acido para-aminoippurico (PA) viene filirato dai glomeruli e,
per la rimanente parte, secrefo dal tubulo. Dal momento che tutio
il flusso plasmatico renale & depurato dal PAI, la clearance del
PAIl & un buon indicatore del flusso plasmatico renale.

la Cistatina C (valori normali 0.6 - 0.9 mg/dl) & un altro mar-
ker aftendibile della funzionalitar renale. Si tratta di una profeina
a basso peso molecolare presente in tutte le cellule nucleate,
filirata dai glomeruli renali e completamente riassorbita a livello
del tubulo prossimale.

la sua concentrazione urinaria in condizioni normali & pres-
socche nulla ed il suo dosaggio endogeno & particolarmente
aftendibile (dove eseguibile|.

Frazione escreta del sodio

la percentuale di un soluto filrato che viene escreta nelle urine &
definita come frazione escreta (FE). Nella pratica clinica, lo pit
importante & la FE del sodio (FENa), calcolata sulla base della
VFG |calcolato mediante la CICr). la FENa permette di distin-
guere un'insufficienza renale acuta pretenale, nella quale il rene
percepisce un'ipovolemia efficace e cerca quindi di riassorbire
piv sodio e acqua possibili [FENa <1%) rispefio od altre forme
di insufficienza renale acuta.

10
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Figura 1.1: Andamento dei valori di creatinina plasmatica in relazione al filtrato glomerulare.
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FE Na (%) = x 100 = x 100 = —— x 100
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CrP

la concentrazione plasmatica della cistatina C umana ¢ stata
proposta come marker endogeno di filirazione glomerulare, ma
pochi laboratori sono in grado di eseguime il dosaggio.

Proteinuria

la proteinuria fisiologica & pari a circa 150 mg/24h ed &
costituita principalmente dalla proteina di Tamm-Horsfall (“uro-
modulina”, prodotia a livello tubulare) e, in minima parte, da
albumina. Possiomo distinguere la proteinuria pafologica (>150
mg/24h) in base a criteri qualitativi o quantitativi. Dal punto di
vista qualitativo, riconosciamo:

-una profeinuria di origine glomerulare, caratteristica delle
glomerulopatie, in cui predomina |'albumina; questo tipo di
proteinuria pud essere ulteriormente suddivisa in selettiva (per
dita esclusiva di albumina) e non-selettiva (perdita di albumina
e proteine ad alto peso molecolare, come le immunoglobuline|

- proteinuria di origine fubulare, in cui predominano alire proteine
di basso peso molecolare (N-Acetil-Cisteina, B,-microglobulina,
lisozima). Un particolare tipo di proteinuria & la cosiddetta
"proteinuria di BenceJones”, rappresentata da una perdita di
catene leggere monoclonali in quantitar superiori alle capacita
riassorbitive del fubulo in pazienti affetti da mieloma mulfiplo.

In fermini quantitativi si parla di proteinuria in range nefrosico
quando la proteinuria & superiore a 3,5 g/24h. Nella valu-
tazione precoce di danno glomerulare, infine, viene definita
"microalbuminuria” una perdita urinaria di albumina compresa
fra 30 e 300 mg/24h. Esiste una proteinuria funzionale, non
patologica, seppur superiore ai 150 mg/24h, che si verifica in
alcune condizioni particolari (es: stafo febbrile, esercizio fisicol,
specie se |'ortostatismo & prolungato. E solitamente inferiore a 1
g/24h e scompare una volta risoltosi I'evento causale.

La distinzione fra la profeinuria di origine tubulare e glomerulare
& basata sulla quantite e sulla qualita delle proteine escrete nelle
urine. Quando le proteine predominanti in urina hanno un peso
molecolare superiore a 40.000 Da sono considerate un indica
fore precoce di danno glomerulare. Le profeine a basso peso
molecolare, invece, sono predominanti in una proteinuria tubula-
re, dal momento che, viste le loro piccole dimensioni, vengono
filirate a livello glomerulare e, in condizioni normali, riassorbite
nel tubulo renale. Un altro indicatore del danno tubulare & rap-
presentato dalla b2-microglobulina nelle urine.

Ematuria

L'ematuria & definita come la presenza di eritrociti nelle urine.
Distinguiomo un’ematuria macroscopicad, o macroematuria, in
cui il sangue & visibile ad occhio nudo, ed un'ematuria micro-
scopica, o microematuria. In questo caso gli eritrociti sono visibili
esclusivamente all'esame microscopico del sedimento urinario
[microematuria se sono presenti piv di 5 emazie/campo micro-
scopico ad un ingrandimento di 40x) o mediante analisi con
dipstick reattivo. La litiasi & la causa piv frequente di ematuria.
Altre cause possono essere rappresentate da neoplasie (renali e
vescicali) e dalle infezioni (es: cistite). (SSM20, G, 90)

Nei bambini la presenza di ematuria deve essere oggettivata in
due campioni diversi, vista |'elevata prevalenza di ematuria nella
popolazione pediafrica, pari a circa il 4%.

Generalmente, |'ematuria macroscopica & associata a una
patologia urologica, meritevole in prima istanza di un esame
colturale delle urine e di un'ecografia dell'addome (indagini di
secondo livello sono rappresentate dalla citologia urinaria, dalla
TC dell'addome con mdc e dalla cistoscopial. Per riconoscere |'o-

Figura 1.2: Ematuria.

rigine glomerulare di un'ematuria, invece, deve essere analizzato
il sedimento urinario, il cui esame microscopico mostrerd emazie
dismorfiche (acantociti), con alterazioni della membrana, che
appare grinzosa per lo siress osmotico deferminato dal passaggio
nei tubuli che atiraversano la midollare ipertonica, e la presenza
di cilindri ematici.

Azotemia

Il termine azofemia indica la concentrazione plasmatica dell'azo-
fo totale che risulta essere cosfituito per circa la meta dall'azoto
ureico ( defto anche BUN) per il resto da acido urico, creatinina,
creatina, aminoacidi, cioé azoto proieico.

L'urea & prodotta a livello del fegato dalla trasformazione di un
prodotio di degradazione degli amminoacidi molto fossico per
I'organismo, lo ione ammonio.

VALORI NORMALI (DIPENDE DAL LABORATORIO)

Azotemia: 15-50 mg/dl
BUN: 10-25 mg/dl.

Ricorda...

l Il BUN & la meta dell’azotemia totale J

1 1.3. Struttura del nefrone

| reni sono due organi retroperitoneali ognuno dei quali misura
fra i 10 e i 12 cm e pesa all'incirca 150 gr. Il parenchima

Colonna di Bertin

Piramide del Malpighi (midollare))

_Pupillu renale

Corticale renale

Capsula fibrosa

Figura 1.3: Il rene.
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