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∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΟΡΙΣΜΟΣΟΡΙΣΜΟΣ

1. 1. ΕπιμένουσαΕπιμένουσα
 

ΠρωτεΠρωτε’’ιι’’νουρίανουρία
 

> 300> 300mg/24hmg/24h

2. 2. ΠαρουσίαΠαρουσία
 

διαβητικήςδιαβητικής
 αμφιβληστροειδοπάθειαςαμφιβληστροειδοπάθειας

3. 3. ΑπουσίαΑπουσία
 

κλινικήςκλινικής
 

ήή
 

εργαστηριακήςεργαστηριακής
 

ένδειξηςένδειξης
 ((evidence) evidence) νεφρικήςνεφρικής

 
νόσουνόσου



∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΜικροΜικρο--λευκωματινουρίαλευκωματινουρία
 

3030--300300mg/24hmg/24h

••
 

ΚύριαΚύρια
 

αιτίααιτία
 

νοσηρότηταςνοσηρότητας
 

καικαι
 

θνησιμότηταςθνησιμότητας
 λόγωλόγω

 
καρδιαγγειακώνκαρδιαγγειακών

 
επιπλοκώνεπιπλοκών

••
 

ΙδιαίτεραΙδιαίτερα
 

συχνήσυχνή
 

στονστον
 

διαβήτηδιαβήτη
 

τύπουτύπου
 

22

••
 

ΗΗ
 

μικρολευκωματινουρίαμικρολευκωματινουρία
 

έχειέχει
 

ποικίληποικίλη
 

πορείαπορεία
 καικαι

 
ηη

 
εξέλιξήεξέλιξή

 
τηςτης

 
σεσε

 
μακρολευκωματινουρίαμακρολευκωματινουρία

 είναιείναι
 

ακαθόριστηακαθόριστη
 

καικαι
 

δενδεν
 

οδηγείοδηγεί
 

πάντοτεπάντοτε
 

σεσε
 ∆Ν∆Ν







ΕΠΙ∆ΗΜΙΟΛΟΓΙΑΕΠΙ∆ΗΜΙΟΛΟΓΙΑ
 

∆ΙΑΒΗΤΙΚΗΣ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗΣ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΣΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΣ

••
 

∆Ν∆Ν::
 

πρώτηπρώτη
 

αιτίααιτία
 

σπειραματοσκλήρυνσηςσπειραματοσκλήρυνσης
 

καικαι
 τελικούτελικού

 
σταδίουσταδίου

 
ΧΝΝΧΝΝ

••
 

2020--40% 40% τωντων
 

ασθενώνασθενών
 

μεμε
 

∆ιαβήτη∆ιαβήτη
 

τύπουτύπου
 

2 2 
εμφανίζουνεμφανίζουν

 
∆Ν∆Ν

 
καικαι

 
εξέλιξηεξέλιξη

 
προςπρος

 
ΧΝΝΧΝΝ

 
σεσε

 χρονικόχρονικό
 

διάστημαδιάστημα
 

μεγαλύτερομεγαλύτερο
 

τωντων
 

15 15 ετώνετών

••
 

50% 50% ασθενώνασθενών
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν
 

τύπουτύπου
 

1 1 καικαι
 

υπέρτασηυπέρταση
 

θαθα
 εμφανίσουνεμφανίσουν

 
τελικότελικό

 
στάδιοστάδιο

 
ΧΝΝΧΝΝ

 
εντόςεντός

 
1010ετίαςετίας

















∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΙστοπαθολογικοίΙστοπαθολογικοί
 

ΤύποιΤύποι
 

((ΝεφρικήΝεφρική
 

ΒιοψίαΒιοψία))

1. 1. ∆ιάχυτη∆ιάχυτη
 

σπειραματοσκλήρυνσησπειραματοσκλήρυνση

2. 2. ΟζώδηςΟζώδης
 

σπειραματοσκλήρυνσησπειραματοσκλήρυνση

















∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΚαρδιαγγειακάΚαρδιαγγειακά
 

προβλήματαπροβλήματα

••
 

ΚαρδιαγγειακήΚαρδιαγγειακή
 

θνησιμότηταθνησιμότητα
 

59% 59% απόαπό
 

τοτο
 σύνολοσύνολο

 
τωντων

 
αιτιώναιτιών

 
θανάτουθανάτου

 
σεσε

 
ασθενείςασθενείς

 
μεμε

 ∆Ν∆Ν, , ενώενώ
 

μόνομόνο
 

14% 14% σεσε
 

μημη
 

διαβητικούςδιαβητικούς
 ((ΚαναδικήΚαναδική

 
μελέτημελέτη, , DiabetologiaDiabetologia

 
1997)1997)

••
 

ΗΗ
 

ΣΚΑΣΚΑ
 

είναιείναι
 

5.35 5.35 φορέςφορές
 

μεγαλύτερημεγαλύτερη
 

σεσε
 ασθενείςασθενείς

 
μεμε

 
∆Ν∆Ν

 
((Levin et al. Am J Kidney Levin et al. Am J Kidney 

Dis. 2001)Dis. 2001)





∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΚαρδιαγγειακάΚαρδιαγγειακά
 

προβλήματαπροβλήματα
••

 
ΙσχαιμικήΙσχαιμική

 
ΚαρδιακήΚαρδιακή

 
νόσοςνόσος

 
σημαντικάσημαντικά

 υψηλότερηυψηλότερη
 

σεσε
 

ασθενείςασθενείς
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν::
 

62.3% 62.3% v v 
55.4% (55.4% (11οςος

 
χρόνοςχρόνος

 
HD) HD) καικαι

 
93.3% 93.3% νν

 
86.9% 86.9% 

(5(5οςος
 

χρόνοςχρόνος
 

HD)HD)
 

μεμε
 

πτωχότερηπτωχότερη
 

πρόγνωσηπρόγνωση
 ((Herzog et al. N Engl. J Med, 1998)Herzog et al. N Engl. J Med, 1998)

••
 

ΚαρδιακήΚαρδιακή
 
ανακοπήανακοπή

 
καικαι

 
ξαφνικόςξαφνικός

 θάνατοςθάνατος::
 

πιοπιο
 

συχνάσυχνά
 

σεσε
 

ασθενείςασθενείς
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν
 ((KarnikKarnik

 
et al. Kidney et al. Kidney IntInt, 2001), 2001)



∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΚαρδιαγγειακάΚαρδιαγγειακά
 

προβλήματαπροβλήματα

ΑθηροκλήρωσηΑθηροκλήρωση
 

((έσωέσω
 

χιτώναςχιτώνας), ), 
ΑρτηριοσκλήρωσηΑρτηριοσκλήρωση

 
((μέσοςμέσος

 
χιτώναςχιτώνας))

 
καικαι

 επασβέστωσηεπασβέστωση
 

τουτου
 

τοιχώματοςτοιχώματος
 

τωντων
 

αρτηριώναρτηριών
 ((στεφανιαίωνστεφανιαίων, , καρωτίδωνκαρωτίδων, , περιφερικώνπεριφερικών) ) πιοπιο

 συχνάσυχνά
 

(27% (27% νν
 

12%) 12%) σεσε
 

ασθενείςασθενείς
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν
 ((Varghese et al. Varghese et al. RenRen

 
Fail, 2001 Fail, 2001 καικαι

 
RaggiRaggi

 
et al. et al. 

J Am J Am CollColl
 

CardiolCardiol, 2002), 2002)



∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΚαρδιαγγειακάΚαρδιαγγειακά
 

προβλήματαπροβλήματα

LVH, LVH, ΊνωσηΊνωση
 

μυοκαρδίουμυοκαρδίου
 

καικαι
 

βλάβηβλάβη
 μικροκυκλοφορίαςμικροκυκλοφορίας

 
((αραίωσηαραίωση

 
μικρώνμικρών

 αγγείωναγγείων) ) πιοπιο
 

συχνάσυχνά
 

σεσε
 

ασθενείςασθενείς
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν
 ((Giordano et al., Giordano et al., AmannAmann

 
and Ritz, and Ritz, 

NephrolNephrol
 

Dial Transplant,2001)Dial Transplant,2001)

















ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑ
 

∆ΙΑΒΗΤΙΚΗΣ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗΣ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΣΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΣ

••
 

ΛειτουργικέςΛειτουργικές
 

μεταβολέςμεταβολές
 

σεσε
 

επίπεδοεπίπεδο
 σπειράματοςσπειράματος, , ήτοιήτοι

 
υπεράρδευσηυπεράρδευση

 
καικαι

 υπερδιήθησηυπερδιήθηση. . 

••
 

ΜορφολογικέςΜορφολογικές
 

μεταβολέςμεταβολές, , σπειραματικήσπειραματική
 υπερτροφίαυπερτροφία

 
καικαι

 
διόγκωσηδιόγκωση

 
τουτου

 
μεσαγγείουμεσαγγείου



ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑ
 

∆ΙΑΒΗΤΙΚΗΣ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗΣ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΣΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΣ

ΟΟ
 

ρυθμόςρυθμός
 

έκπτωσηςέκπτωσης
 

τηςτης
 

νεφρικήςνεφρικής
 λειτουργίαςλειτουργίας

 
ανάανά

 
έτοςέτος

 
μετάμετά

 
τηντην

 
εμφάνισηεμφάνιση

 
∆Ν∆Ν

 ποικίλειποικίλει
 

μεταξύμεταξύ
 

τωντων
 

διαβητικώνδιαβητικών
 

ασθενώνασθενών
 

καικαι
 επηρεάζεταιεπηρεάζεται

 
απόαπό

 
εξωνεφρικούςεξωνεφρικούς

 
παράγοντεςπαράγοντες, , 

όπωςόπως
 

είναιείναι
 

ηη
 

ρύθμισηρύθμιση
 

τηςτης
 

αρτηριακήςαρτηριακής
 υπέρτασηςυπέρτασης

 
καικαι

 
οο

 
γλυκαιμικόςγλυκαιμικός

 
έλεγχοςέλεγχος









ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΠολλοίΠολλοί
 

μηχανισμοίμηχανισμοί
 

συμβάλλουνσυμβάλλουν
 

στηνστην
 εμφάνισηεμφάνιση

 
καικαι

 
έκβασηέκβαση

 
τηςτης

 
∆Ν∆Ν, , όπωςόπως

 
ηη

 αλληλοεπίδρασηαλληλοεπίδραση
 

μεταξύμεταξύ
 

τωντων
 

μεταβολικώνμεταβολικών
 καικαι

 
αιμοδυναμικώναιμοδυναμικών

 
διαταραχώνδιαταραχών

 
λόγωλόγω

 υπεργλυκαιμίαςυπεργλυκαιμίας. . ΗΗ
 

γενετικήγενετική
 

προδιάθεσηπροδιάθεση
 φαίνεταιφαίνεται

 
ότιότι

 
καθορίζεικαθορίζει

 
καικαι

 
κατευθύνεικατευθύνει

 
τουςτους

 ΠαθογενετικούςΠαθογενετικούς
 

μηχανισμούςμηχανισμούς
 

τηςτης
 

∆Ν∆Ν



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΑιμοδυναμικήΑιμοδυναμική
 

οδόςοδός

••
 

ΣπειραματικήΣπειραματική
 

υπεράρδευσηυπεράρδευση
 

καικαι
 υπερδιήθησηυπερδιήθηση

 
λόγωλόγω

 
μειωμένηςμειωμένης

 
αγγειακήςαγγειακής

 αντίστασηςαντίστασης..
••

 
ΥπερπαραγωγήΥπερπαραγωγή

 
μεσαγγειακήςμεσαγγειακής

 
ουσίαςουσίας, , 

πάχυνσηπάχυνση
 

τηςτης
 

σπειραματικήςσπειραματικής
 

βασικήςβασικής
 μεμβράνηςμεμβράνης

 
καικαι

 
βλάβηβλάβη

 
σταστα

 
ποδοκύτταραποδοκύτταρα

 ((ZiyadehZiyadeh
 

and Wolf, and Wolf, CurrCurr
 

Diabetes, 2008)Diabetes, 2008)
••

 
ΑποκλεισμόςΑποκλεισμός

 
τουτου

 
RAAS RAAS μεμε

 
αα--ΜΕΑΜΕΑ

 
ήή

 
ARB ARB 

ανταγωνίζεταιανταγωνίζεται
 

τηντην
 

προπρο--ινωτικήινωτική
 

δράσηδράση
 

τηςτης
 AngAng--II II ελαττώνονταςελαττώνοντας

 
τοντον

 
TGFTGF--ββ11



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙΜΗΧΑΝΙΣΜΟΙ
 

ΥΠΕΡ∆ΙΗΘΗΣΗΣΥΠΕΡ∆ΙΗΘΗΣΗΣ
 

ΣΤΗΣΤΗ
 

∆Ν∆Ν

ΜΕΤΑΒΟΛΙΚΕΣ

• Υπεργλυκαιμία
• Αυξητική

 
ορμόνη

• Γλυκαγόνη

ΥΠΟΞΙΑ ΑΓΓΕΙΟ∆ΡΑΣΤΙΚΕΣ

• RAAS
• PKC
• Προστανοειδή

ΥΠΕΡ∆ΙΗΘΗΣΗ

• Αυξημένη
 

σπειραματική
 

πίεση
• Πάχυνση

 
Βασικής

 
μεμβράνης

• Αύξηση
 

μεσαγγειακής
 

ουσίας
• Παγίδευση

 
μακρομορίων

ΣΠΕΙΡΑΜΑΤΟΣΚΛΗΡΥΝΣΗ





ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΥπεγλυκαιμίαΥπεγλυκαιμία

••
 

ΗΗ
 

υπεργλυκαιμίαυπεργλυκαιμία
 

συνδέεταισυνδέεται
 

μεμε
 

αύξησηαύξηση
 

τουτου
 μεσαγγείουμεσαγγείου

••
 

ΗΗ
 

αυξημένηαυξημένη
 

συγκέντρωσησυγκέντρωση
 

γλυκόζηςγλυκόζης
 

σταστα
 μεσαγγειακάμεσαγγειακά

 
κύτταρακύτταρα

 
διευκολύνεταιδιευκολύνεται

 
απόαπό

 τουςτους
 

μεταφορείςμεταφορείς
 

γλυκόζηςγλυκόζης
 

GLUT 1 GLUT 1 καικαι
 

GLUT GLUT 
44

 
((υπερέκφρασηυπερέκφραση

 
αυτώναυτών

 
στοστο

 
μεσάγγειομεσάγγειο).).

••
 

ΗΗ
 

υπεργλυκαιμίαυπεργλυκαιμία
 

αυξάνειαυξάνει
 

τηντην
 

έκφρασηέκφραση
 

τουτου
 VEGF VEGF σταστα

 
ποδοκύτταραποδοκύτταρα, (, (Wolf et al. Wolf et al. 

Diabetes 2005) Diabetes 2005) 



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

H H υπεργλυκαιμίαυπεργλυκαιμία
 

προκαλείπροκαλεί
 

ιστικήιστική
 

βλάβηβλάβη
 

μεμε
 

3 3 
μηχανισμούςμηχανισμούς

••
 

ΜηΜη--ενζυματικήενζυματική
 

γλυκοζυλίωσηγλυκοζυλίωση::
 

βλάβηβλάβη
 

στιςστις
 

πρωτεΐνεςπρωτεΐνες
 τωντων

 
ιστώνιστών, , τελικάτελικά

 
προϊόνταπροϊόντα

 
προχωρημένηςπροχωρημένης

 γλυκοζυλίωσηςγλυκοζυλίωσης
 

(AGE)(AGE)
 

((Brownlee M., Nature, 2001)Brownlee M., Nature, 2001)

••
 

ΠρωτεϊνικήΠρωτεϊνική
 

κινάσηκινάση
 

C C ((PKC):PKC):
 

ΕνεργοποίησηΕνεργοποίηση
 

τουτου
 ενζύμουενζύμου

 
PKC PKC οδηγείοδηγεί

 
σεσε

 
αύξησηαύξηση

 
τωντων

 
αγγειοδιασταλτικώναγγειοδιασταλτικών

 προστανοειδώνπροστανοειδών
 

καικαι
 

τηςτης
 

σπειραματικήςσπειραματικής
 

υπερδιήθησηςυπερδιήθησης. . 
ΤαυτόχρονηΤαυτόχρονη

 
ενεργοποίησηενεργοποίηση

 
τωντων

 
ενζύμωνενζύμων

 
PKCPKC

 
καικαι

 
MAPK MAPK 

((mitogenmitogen--activated protein activated protein kinasekinase))
 

((HanedaHaneda
 

et al. J et al. J 
Diabetes Complications, 1995)Diabetes Complications, 1995)

••
 

ΟδόςΟδός
 

αναγωγάσηςαναγωγάσης
 

τηςτης
 

ΑλδόζηςΑλδόζης
 

((οδόςοδός
 

ΠολυόληςΠολυόλης))





ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΠρορενίνηΠρορενίνη

••
 

ΟΟ
 

υποδοχέαςυποδοχέας
 

τηςτης
 

προρενίνηςπρορενίνης
 

βρίσκεταιβρίσκεται
 

στοστο
 μεσάγγειομεσάγγειο

 
καικαι

 
σταστα

 
ποδοκύτταραποδοκύτταρα..

••
 

ΗΗ
 
προρενίνηπρορενίνη

 
συνδέεταισυνδέεται

 
μεμε

 
ειδικούςειδικούς

 υποδοχείςυποδοχείς
 

τωντων
 

ιστώνιστών
 

πουπου
 

προάγουνπροάγουν
 

τηντην
 ενεργοποίησηενεργοποίηση

 
τουτου

 
γονιδίουγονιδίου

 
pp44/44/p42 MAp42 MAΡΡK K 

(Nguyen G., Kidney Int., 2006)(Nguyen G., Kidney Int., 2006)



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

••
 

ΚυτταροκίνεςΚυτταροκίνες

••
 

ΗΗ
 

υπεγλυκαιμίαυπεγλυκαιμία, , οο
 

TGFTGF--ββ11
 

καικαι
 

ηη
 

AngAng
 

II II διεγείρουνδιεγείρουν
 τηντην

 
έκφρασηέκφραση

 
τουτου

 
VEGF VEGF πουπου

 
οδηγείοδηγεί

 
στηνστην

 ενδοθηλιακήενδοθηλιακή
 

σύνθεσησύνθεση
 

τουτου
 

ΝΟΝΟ. . 
••

 
ΟΟ

 
VEGF VEGF προάγειπροάγει

 
τηντην

 
παραγωγήπαραγωγή

 
τηςτης

 
αα3 3 αλύσουαλύσου

 τουτου
 

κολλαγόνουκολλαγόνου
 

44
 

καικαι
 

συμμετέχεισυμμετέχει
 

στηνστην
 

πάχυνσηπάχυνση
 τηςτης

 
GBM GBM ((HohensteinHohenstein

 
B et al. Kidney B et al. Kidney IntInt, 2006), 2006)

••
 

ΑύξησηΑύξηση
 

τηςτης
 

έκφρασηςέκφρασης
 

τουτου
 

TGFTGF--ββ11
 
σταστα

 σπειράματασπειράματα
 

καικαι
 

στοστο
 

μεσάγγειομεσάγγειο
 

τωντων
 

ασθενώνασθενών
 

μεμε
 ∆Ν∆Ν

 
((BenigniBenigni

 
A et al. JASN 2003)A et al. JASN 2003)

••
 

ΟιΟι
 

φλεγμονώδειςφλεγμονώδεις
 

κυτταροκίνεςκυτταροκίνες
 

ILIL--1, IL1, IL--6, IL6, IL--18 18 
καικαι

 
TNFTNF--a a συμβάλλουνσυμβάλλουν

 
στηνστην

 
εξέλιξηεξέλιξη

 
τηςτης

 
∆Ν∆Ν







ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΜεσολαβητέςΜεσολαβητές
 

ΛιπιδίωνΛιπιδίων
••

 
ΜικράΜικρά

 
λιπίδιαλιπίδια, , όπωςόπως

 
τατα

 
προστανοειδήπροστανοειδή

 προέρχονταιπροέρχονται
 

απόαπό
 

τητη
 

διάσπασηδιάσπαση
 

τουτου
 αραχιδονικούαραχιδονικού

 
οξέοςοξέος

 
τητη

 
επιδράσειεπιδράσει

 
τηςτης

 κυκλοκυκλο--οξυγενάσηςοξυγενάσης
 

2. 2. 
••

 
ΑναστολήΑναστολή

 
τηςτης

 
κυκλοκυκλο--οξυγενάσηςοξυγενάσης

 
2 2 

προκαλείπροκαλεί
 

καικαι
 

ελάττωσηελάττωση
 

τηςτης
 

σπειραματικήςσπειραματικής
 υπερδιήθησηςυπερδιήθησης. . 

••
 

ΤοΤο
 

αραχιδονικόαραχιδονικό
 

οξύοξύ
 

οξειδώνεταιοξειδώνεται
 

επίσηςεπίσης
 απόαπό

 
τιςτις

 
λιποξυγενάσεςλιποξυγενάσες

 
πουπου

 
βρέθηκανβρέθηκαν

 αυξημένεςαυξημένες
 

σεσε
 

διαβητικάδιαβητικά
 

πειραματόζωαπειραματόζωα
 ((HaoHao

 
cm and cm and BreyerBreyer,,

 
SeminSemin

 
NephrolNephrol, , 

2007)2007)



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΟξειδωτικόΟξειδωτικό
 

StressStress

••
 

ΗΗ
 

υπεργλυκαιμίαυπεργλυκαιμία
 

προκαλείπροκαλεί
 

οξειδωτικόοξειδωτικό
 

Stress Stress 
σταστα

 
πρώιμαπρώιμα

 
στάδιαστάδια

 
τουτου

 
∆ιαβήτη∆ιαβήτη. . 

••
 

ΒιολογικοίΒιολογικοί
 

δείκτεςδείκτες
 

πουπου
 

εκφράζουνεκφράζουν
 

τοτο
 οξειδωτικόοξειδωτικό

 
Stress Stress ((βλάβηβλάβη

 
τουτου

 
DNA,DNA,

 
λιπιδικήλιπιδική

 υπεροξείδωσηυπεροξείδωση, , παραγωγήπαραγωγή
 

τωντων
 

AGEAGE) ) είναιείναι
 αυξημένοιαυξημένοι. . 

••
 

ΣεΣε
 

βιοψίεςβιοψίες
 

νεφρούνεφρού
 

απόαπό
 

ασθενείςασθενείς
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν
 έχουνέχουν

 
βρεθείβρεθεί

 
στοστο

 
μεσάγγειομεσάγγειο

 
προϊόνταπροϊόντα

 γλυκοζυλίωσηςγλυκοζυλίωσης
 

καικαι
 

οξείδωσηςοξείδωσης
 

πρωτεϊνώνπρωτεϊνών
 ((VasavadaVasavada

 
N and N and AgarwalAgarwal

 
R. Adv Chronic R. Adv Chronic 

Kidney Kidney DisDis, 2005), 2005)



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν

ΝεφρίνηΝεφρίνη

••
 

ΗΗ
 
νεφρίνηνεφρίνη

 
είναιείναι

 
μιαμια

 
πρωτεΐνηπρωτεΐνη

 
τωντων

 ποδοκυττάρωνποδοκυττάρων..

••
 

ΘεραπείαΘεραπεία
 

μεμε
 

αα--ΜΕΑΜΕΑ
 

ήή
 

ARB ARB μειώνειμειώνει
 

τηντην
 έκφρασηέκφραση

 
τηςτης

 
νεφρίνηςνεφρίνης, , ενώενώ

 
ηη

 
ποδοσίνηποδοσίνη

 
καικαι

 
ηη

 CD2AP CD2AP ((πρωτεΐνηπρωτεΐνη
 

τωντων
 

slit diaphragms) slit diaphragms) δενδεν
 επηρεάζονταιεπηρεάζονται

 
((Wolf G. et al. Diabetes, 2005)Wolf G. et al. Diabetes, 2005)



ΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣΜΗΧΑΝΙΣΜΟΣ
 

ΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣΠΑΘΟΓΕΝΕΙΑΣ
 

∆Ν∆Ν
ΓενετικήΓενετική

 
προδιάθεσηπροδιάθεση

••
 

ΣεΣε
 

ασθενείςασθενείς
 

μεμε
 

διαβήτηδιαβήτη
 

ηη
 

πιθανότηταπιθανότητα
 

νανα
 εμφανίσουνεμφανίσουν

 
∆Ν∆Ν

 
είναιείναι

 
σημαντικάσημαντικά

 
αυξημένηαυξημένη

 ότανόταν
 

έχουνέχουν
 

έναένα
 

γονέαγονέα
 

ήή
 

συγγενήσυγγενή
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν..

••
 

ΣεΣε
 

οικογένειεςοικογένειες
 

τωντων
 

Pima Indians Pima Indians πουπου
 

δυοδυο
 διαδοχικέςδιαδοχικές

 
γενεέςγενεές

 
έχουνέχουν

 
διαβήτηδιαβήτη

 
τύπουτύπου

 
2 2 τατα

 παιδιάπαιδιά
 

τουςτους
 

εμφανίζουνεμφανίζουν
 

πρωτεπρωτε’’ιι’’νουρίανουρία
 

στοστο
 14%, 14%, ότανόταν

 
κανείςκανείς

 
απόαπό

 
τουςτους

 
γονείςγονείς

 
δενδεν

 έχειέχει,,στοστο
 

23% 23% ότανόταν
 

έναςένας
 

εκεκ
 

τωντων
 

δυοδυο
 

γονέωνγονέων
 έχειέχει

 
καικαι

 
στοστο

 
46% 46% ότανόταν

 
καικαι

 
οιοι

 
δυοδυο

 
γονείςγονείς

 
έχουνέχουν

 πρωτεπρωτε’’ιι’’νουρίανουρία..



ΓενετικήΓενετική
 

προδιάθεσηπροδιάθεση

••
 

ΓονίδιαΓονίδια
 

μεμε
 

προδιάθεσηπροδιάθεση
 

γιαγια
 

μικροαγγειακέςμικροαγγειακές
 επιπλοκέςεπιπλοκές

 
τουτου

 
διαβήτηδιαβήτη

 
[[Pima Indians]Pima Indians]

 βρέθηκανβρέθηκαν
 

σταστα
 

χρωμοσώματαχρωμοσώματα
 

3, 7, 9 3, 7, 9 καικαι
 

20 20 
καικαι

 
γιαγια

 
∆Ν∆Ν

 
σταστα

 
χρωμοσώματαχρωμοσώματα

 
77q21.3, q21.3, 

10p15.3, 10p15.3, 1414q23.1 q23.1 καικαι
 

1818qq22.3 22.3 ((LyengarLyengar
 

etet
 al. Diabetes, 2007).al. Diabetes, 2007).

••
 

ΟΟ
 

γονιδιακόςγονιδιακός
 

πολυμορφισμόςπολυμορφισμός
 

τουτου
 

ΜΕΑΜΕΑ
 έδειξεέδειξε

 
ότιότι

 
σεσε

 
ασθενείςασθενείς

 
μεμε

 
∆ιαβήτη∆ιαβήτη

 
τύπουτύπου

 
2 2 οο

 συνδυασμόςσυνδυασμός
 

DDDD, , συνδέεταισυνδέεται
 

μεμε
 

αυξημένοαυξημένο
 κίνδυνοκίνδυνο

 
∆Ν∆Ν..



∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΘεραπευτικήΘεραπευτική
 

παρέμβασηπαρέμβαση
 

καικαι
 

ΠρόληψηΠρόληψη

••
 

ΓλυκαιμικόςΓλυκαιμικός
 

έλεγχοςέλεγχος
 

μεμε
 

ινσουλίνηινσουλίνη
 

μικτούμικτού
 τύπουτύπου, , ιδιαίτεραιδιαίτερα

 
σεσε

 
ασθενείςασθενείς

 
μεμε

 
∆Ν∆Ν

 
καικαι

 καρδιαγγειακάκαρδιαγγειακά
 

προβλήματαπροβλήματα

••
 

ΕλάττωσηΕλάττωση
 

μεταφορτίουμεταφορτίου
 

((έλεγχοςέλεγχος
 

ΑΥΑΥ) ) καικαι
 προφορτίουπροφορτίου

 
λόγωλόγω

 
υπερυδάτωσηςυπερυδάτωσης





∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΘεραπευτικήΘεραπευτική
 

παρέμβασηπαρέμβαση
 

καικαι
 

ΠρόληψηΠρόληψη

••
 

ΑΑ--ΜΕΑΜΕΑ
 

καικαι
 

ΑΑRB:RB:
 

έχουνέχουν
 

ένδειξηένδειξη
 

ακόμηακόμη
 

καικαι
 σεσε

 
μημη

 
υπερτασικούςυπερτασικούς

 
ασθενείςασθενείς

 
μεμε

 
∆Ν∆Ν

 ((μελέτεςμελέτες
 

HOPE, RENAAL)HOPE, RENAAL)

••
 

bb--blockersblockers
 

καικαι
 

ιδιαίτεραιδιαίτερα
 

ηη
 

CarvedilolCarvedilol
 ((ελεγχόμενηελεγχόμενη

 
μελέτημελέτη) ) έδειξανέδειξαν

 
καλύτερηκαλύτερη

 επιβίωσηεπιβίωση
 

τωντων
 

ασθενώνασθενών
 

μεμε
 

∆Ν∆Ν
 

((GoodkinGoodkin
 

et et 
al. al. SeminSemin

 
Dial 2001 Dial 2001 --

 
μελέτημελέτη

 
DOPPSDOPPS))









∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ∆ΙΑΒΗΤΙΚΗ
 

ΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑΝΕΦΡΟΠΑΘΕΙΑ
 

((∆Ν∆Ν))

ΘεραπευτικήΘεραπευτική
 

παρέμβασηπαρέμβαση
 

καικαι
 

ΠρόληψηΠρόληψη

••
 

ΘεραπείαΘεραπεία
 

μεμε
 

στατίνεςστατίνες::
 

44--Dimensional Dimensional 
Study with Study with AtorvastatinAtorvastatin: : δενδεν

 
ελάττωσεελάττωσε

 
τατα

 καρδιαγγειακάκαρδιαγγειακά
 

προβλήματαπροβλήματα
 

σεσε
 

ασθενείςασθενείς
 μεμε

 
∆Ν∆Ν

 
τύπουτύπου

 
2 (2 (WannerWanner

 
et al. N et al. N EnglEngl

 
J J 

Med, 2005)Med, 2005)



ΧΡΟΝΙΑΧΡΟΝΙΑ
 ΝΕΦΡΙΚΗΝΕΦΡΙΚΗ

 ΝΟΣΟΣΝΟΣΟΣ
 ΠρόληψηΠρόληψη

 
καικαι

 
θεραπείαθεραπεία

 
καρδιαγγειακήςκαρδιαγγειακής

 
νόσουνόσου

ΑναιμίαΑναιμία::
 

θεραπείαθεραπεία
 

μεμε
 

ερυθροποιητίνηερυθροποιητίνη
 

((HctHct=36%)=36%)

αα) ) βελτιώνειβελτιώνει
 

τηντην
 

LVHLVH

ββ) ) βελτιώνειβελτιώνει
 

τητη
 

στεφανιαίαστεφανιαία
 

νόσονόσο

γγ) ) δενδεν
 

υπάρχουνυπάρχουν
 

τυχαιοποιημένεςτυχαιοποιημένες
 

μελέτεςμελέτες

δδ) ) CREATE (Cardiovascular risk Reduction by CREATE (Cardiovascular risk Reduction by 
Early Anemia Treatment with Early Anemia Treatment with EpoetinEpoetin

 
beta): beta): 

LVH (;)LVH (;)

εε) ) Canadian Study (Canadian Study (διπλήδιπλή--τυφλήτυφλή)): : 
νορμαλοποίησηνορμαλοποίηση

 
τουτου

 
HctHct

 
χωρίςχωρίς

 
καλύτερηκαλύτερη

 καρδιαγγειακήκαρδιαγγειακή
 

πρόληψηπρόληψη
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