
M. M. ♂, 53 y 

q Anamnesi familiare:
• Non familiarità per malattie renali.
• Familiarità per malattie cardiovascolari (padre deceduto per 

IMA)

q Anamnesi fisiologica:
• Nato pre-termine

q Anamnesi patologica remota:
• Ex abitudine tabagica (ca 30 sigarette al giorno per 20 anni).
• Ipertensione arteriosa dall’età di 38 anni.
• Dislipidemia.
• Insufficienza cardiaca a frazione d’eiezione preservata (FE

58%) in quadro di cardiopatia ipertrofica su base ipertensiva.



M. M. ♂, 53 y 

q Anamnesi nefrologica:
• Riferito ricovero in età infantile per macroematuria in 

ambiente internistico. Non alterazione della funzione
renale. Dimesso con diagnosi di cistite senza 
documentazione di urinocultura positiva. 

• Età 45 anni: prima documentazione di alterazione della 
funzione renale durante gli screening della Medicina del 
Lavoro (sCr 1.3 mg/dL). Non avviato follow-up nefrologico. 

• Età 51 anni: riscontro da parte del MMG di creatinina di 1,6 
mg/dl e albuminuria 50 mg/dL.

Richieste indagini di II livello e valutazione Nefrologica.



Esami di laboratorio: 
• No anemia, non diabete, non disturbi elettrolitici
• sCr 1.75 mg/dL, eGFR 46 ml/min, UACR 980 mg/g (proteinuria 1247 mg/24h)
• LDL 145 mg/dL, 
• NT-proBNP 985 pg/mL (vn <120 pg/mL)
• Non microematuria/emoglobinuria

Ecografia addominale:
Rene DX 9.2 cm. Rene SN 9.1 cm. 

Esame Obiettivo:
• BMI 29 kg/m2
• PA 145/85 mmHg, 
• Non edemi declivi 

Terapia in corso: 
Ramipril 5 mg 1 cp, Lasix 25 mg 1 cp x2, Amlodipina 5 mg 1 cp, Atorvastatina 20 mg 1 cp, 

PRESENTAZIONE CLINICAM. M. ♂, 53 y 



Come inquadriamo questo paziente?

BIOPSIA RENALE ?

SI NO

Il paziente viene messo in lista per biopsia, ma convocato rifiuta il ricovero

DIAGNOSI DIFFERENZIALE
1. IGAN/C3G
2. FSGS maladattiva
3. Nefroangiosclerosi da causa dismetabolica e ipertensiva
4. Stenosi dell’arteria renale
5. Altre nefropatie rare/genetiche

M. M. ♂, 53 y 

Importante fare diagnosi perché rimangono 
aperte opzioni terapeutiche differenziate

Quadro troppo avanzato la biopsia 
non fornirebbe diagnosi certa



Barratt J et al., Front. Med. - 2024



Risk stratification: evaluation of clinical parameters à PROTEINURIA

Pitcher D et al, CJASN 2023 



Sevillano AM et al, JASN 2017 

Risk stratification: evaluation of clinical parameters à HAEMATURIA



Caster DJ et al, KI Reports 2023 

The clinical characteristic of IgAN patients at diagnosis

Il ritardo diagnostico nella IGAN



9Romagnani P. et al., Nat Rev Dis Primers - 2025

GFR reduction

Hypertension

Proteinuria

Haematuria

Fluid overload

Dyslipidemia

Metabolic alterations



10Romagnani P. et al., Nat Rev Dis Primers - 2025



CKD RISK FACTORS MANAGEMENT
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Trial-level analyses for the association between initial treatment effects on change in
albuminuria and long-term treatment effects on the clinical end-point for participants
who had a baseline albumin-to-creatinine ratio (ACR) of more than 30 mg/g (171). The
composite clinical end-point was the incidence of kidney failure, the doubling of serum
creatinine concentration or eGFR of less than 15 mL/min per 1.73 m2.
The coloured circles indicate different intervention types, and each circle represents a
separate individual clinical trial, with the size of the circle proportional to the number of
events. The line of regression through the studies, Bayesian confidence bands and
Bayesian prediction bands from the model are shown. The correlation with a
statistically significant slope indicates that larger early treatment effects on
albuminuria are associated with larger treatment effects in reducing the risk of the
clinical kidney end-point. These data support a role for albuminuria as a reasonably
likely valid surrogate end-point in trials of CKD progression.



Score clinici
qKDIGO heat map: CKD stadio G3a-A3
qKidney Failure Risk Equation (rischio 

di ESKD a 5 anni): 7.57%

q PREVENT (rischio di eventi CVD a 10 anni): 
20.80% (high risk)

M. M. ♂, 53 y     (ACR 680 mg/g, 46 ml/mn) 

Il PREVENT™ per la 
stima del rischio di 
eventi cardiovascolari:

infarto miocardico

ictus

insufficienza cardiaca

mortalità 
cardiovascolare

680

1.75 46





Esami di laboratorio: 
• No anemia, non diabete, non disturbi elettrolitici
• sCr 1.75 mg/dL, eGFR 46 ml/min, Proteinuria 1247 mg/24h, UACR 980 mg/g
• LDL 145 mg/dL, 
• NT-proBNP 985 pg/mL
• Sedimento urinario con albuminuria 100 mg/dL, non microematuria

Terapia in corso: 
Ramipril 5 mg 1 cp, Lasix 25 mg 1 cp, Amlodipina 5 mg 1 cp, Atorvastatina 20 mg 1 cp, 

Provvedimenti:
• Aumenta Ramipril a 10 mg/die,
• Inizia Dapagliflozin 10 mg,
• STOP Lasix
• Potenzia Atorvastatina a 40 mg/die,
• Prescritta dieta ipocalorica, iposodica e moderatamente ipoproteica (0.7 g/kg)
• Indicato esercizio fisico e calo ponderale

M. M. ♂, 53 y 



Physiological and metabolic effects of protein overload (mainly animal protein) in CKD



Razionale della ACE-inibizione



Diabetes may cause glomerular hypertension

Afferent arteriole

Efferent 
arteriole PT: Proximal tubule

GL: Glomerulus
MD: Macula densa

Loop of Henle

GFR

Na+/glucose co-transport

Glucose

Renal hemodynamics under hyperglycemia

Glomerular pressure

PT

SGLT2



Gliflozin exerts a hemodynamic effect within the kidney

• By restoring the Tubulo-Glomerular Feedback (TGF), gliflozin increases the afferent arteriole tone, 
thereby lowering glomerular hypertension

Action: Clinical implications:

SGLT2 inhibition

Afferent arteriole narrowing

• Glomerular pressure decreases 

• Early clinical marker: 
– Initial dip in GFR
– Reduction of albuminuria

narrowing



Meta-analysis including 70 361 participants enrolled in 10 randomized, 
double-blind, placebo-controlled trials

Outcome: 50% reduction in eGFR, kidney failure, or death due to kidney failure



Esami di laboratorio: 
• sCr 1.90 mg/dL, eGFR 42 ml/min (-8,5%), UACR 580 mg/g (-41%)
• Na 141 mmol/L, K 4.6 mmol/L
• LDL 110 mg/dL (-34%)
• NT-proBNP 658 pg/mL (-36%)

Esame obiettivo:
• BMI 28 kg/m2 (-3,5%)
• PA 135/80 mmHg.

Note:
Riferisce miglioramento della cenestesi globale. Terapia ben tollerata. 

Terapia in corso: 
Ramipril 5 mg 1 cp, Dapagliflozin 10 mg, Amlodipina 5 mg 1 cp, Atorvastatina 40 mg 1 cp, Colecalciferolo 10.000U/ml 5 gtt

…1 MESE DOPO

Risultato terapeutico è ottimale? Risultato ottenuto?

M. M. ♂, 53 y 





19 RCTs with a total of 4501 subjects

Eplerenone reduced proteinuria by −42.2% 
and albuminuria by -23.5%







46 patients were assigned to 4-week treatment periods with dapagliflozin 10 
mg/day, eplerenone 50 mg/day, or their combination in random order



EE: sCr 1.90 mg/dL, eGFR 42 ml/min, K 4.6 mmol/L, Proteinuria 840 mg/24h, UACR 680 mg/g, NT-proBNP 658 pg/mL

PA: 135/80 mmHg

EE: sCr 1.87 mg/dL, eGFR 42 ml/min, K 4.9 mmol/L, Proteinuria 420 mg/24h, UACR 340 (-50%) mg/g, NT-proBNP 472 
pg/mL (-24%)

PA: 120/70 mmHg

Eplerenone 50 mg
Atorvastatina/Ezetimibe 40/10 mg

1 mese

M. M. ♂, 53 y 



Va dal curante lamentando l’aumento di volume bilaterale della regione mammaria associata a dolore, ha letto che può 
essere l’eplerenone e ha sospeso in autonomia l’Eplerenone. Il MMG reinvia al nefrologo

Esami di laboratorio: 
• sCr 1.8 mg/dL, eGFR 44 ml/min, Urea 44 mg/dL
• Proteinuria 950 mg/24h, UACR 780 mg/g
• NT-proBNP 552 pg/mL

Esame obiettivo:
• Altezza 175 cm, Peso 87 kg, BMI 28 kg/m2
• PA 140/85 mmHg, FC 68 bpm, SpO2 96% in aa.

Terapia in corso: 
Ramipril 5 mg 1 cp, Dapagliflozin 10 mg, Amlodipina 5 mg 1 cp, Atorvastatina/Ezetimibe 40/10 mg, Colecalciferolo 
10.000U/ml 5 gtt
Eplerenone 50 mg 1 cp

…3 MESI DOPOM. M. ♂, 53 y 



Modified from: Chaudhuri et al.,
Diabetes Obes Metab (2022) 

Provvedimenti:
• Prescrizione off-label di Finerenone 20 mg

M. M. ♂, 53 y 



Pooled analysis of 18.991 participants with and without T2DM from:
q FIDELIO-DKD (diabetes ckd outcome)
q FIGARO-DKD (diabetes HF outcome)
q FINEARTS-HF (diabetes and non diabetes, outcome HFpEF)



Esami di laboratorio: 
• sCr 1.7 mg/dL, eGFR 46 ml/min, Urea 42 mg/dL
• Na 138 mmol/L, K 4.9 mmol/L, Mg 1.8 mg/dL
• Proteinuria 350 mg/24h, UACR 230 mg/g
• LDL 85 mg/dL
• NT-proBNP 330 pg/mL

Esame obiettivo:
• BMI 28 kg/m2
• PA 120/80 mmHg, 

• Terapia in corso: 
Ramipril 5 mg 1 cp, Dapagliflozin 10 mg 1 cp, Finerenone 20 mg 1 cp, Amlodipina 5 mg 1 cp, 
Atorvastatina/Ezetimibe 40/10 mg 1 cp, Colecalciferolo 10.000U/ml 5 gtt

…3 MESI DOPOM. M. ♂, 53 y 



5y Kidney Failure 
Risk Equation 7.58 %

10y PREVENT-CVD 20.8%

3.99 %

15.19%

Provvedimenti futuri:
• Quadro lipidico non a target (target <55 mg/dL) -> in corso valutazione per terapia con PCSK9i.
• Peso non a target -> si raccomanda compliance dietetica. Si raccomanda esercizio fisico. Da 

valutare in futuro prescrivibilità di GLP1-RA o GLP1/GIP-RA
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