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Le patologie renali interessano un numero sempre piu grande di persone in tutto il mondo; complessivamente,
circa 850 milioni di persone, pari a circa un individuo ogni nove, sono affette da malattia renale cronica (CKD, Chronic
Kidney Disease), danno renale acuto (AKI, Acute Kidney Injury) e malattia renale terminale (ESKD, End Stage Kidney
Disease) o in terapia sostitutiva (emodialisi, dialisi peritoneale o trapianto d’'organo) (1). La prevalenza delle malattie
renali € approssimativamente il doppio della malattia diabetica e circa 20 volte quella dell'infezione da HIV. Dal 2005
al 2015, il tasso di mortalita della malattia renale € aumentato del 32% (2). In ltalia, la prevalenza della sola malattia
renale cronica ¢ circa il 7,5% della popolazione maschile e il 6,5% di quella femminile in un intervallo di eta compreso
trai 35 e i 79 anni (3). Questi dati sono destinati ad aumentare drammaticamente nei prossimi 20 anni: secondo una
recente previsione a medio termine, la malattia renale cronica € destinata a diventare la quinta causa di morte in tutto
il mondo entro il 2040 sia per 'aumentare delle condizioni socio-economiche svantaggiate in molte popolazioni, che
per il progressivo aumento di patologie come la malattia diabetica e I'ipertensione arteriosa (4). La storia naturale
della malattia & un declino progressivo della velocita di filtrazione glomerulare (GFR), considerata universalmente
come l'indice piu comune di funzionalita renale.

Di grande rilevanza poi € il danno renale acuto: sebbene siano presenti ampie variazioni tra le varie aree
geografiche, i dati di prevalenza nelle terapie intensive si aggirano intorno al 19-25% in Europa, Nord-America, Cina,
Russia, Africa centrale e Australia e intorno al 31% in Sud-America e Sud-Est Asiatico (5). Il danno renale acuto
interessa circa il 10-15% dei pazienti ospedalizzati (e circa il 50% dei pazienti delle unita di terapia intensiva) con un
tasso elevato di mortalita (6).

La diagnosi precoce € strategica sia nella malattia acuta che in quella cronica. Nel primo caso consente un
intervento terapeutico tempestivo evitando danni acuti allorgano e complicanze emodinamiche che spesso
richiedono terapie intensive e possono residuare in danni permanenti a lungo termine. Nel caso della malattia cronica,
la diagnosi precoce consente di rallentare I'evoluzione della malattia e delle sue complicanze, soprattutto quelle
cardiovascolari, evitando o ritardando quanto piu possibile 'uremia e la necessita di terapie sostitutive (7).

Poiché il danno renale & clinicamente silente nelle fasi precoci, il Laboratorio Clinico assume un ruolo
fondamentale, fornendo elementi indispensabili nei diversi scenari clinici, che vanno dallo screening alla diagnosi, alla
prognosi, al monitoraggio della terapia.

Esistono poi altri aspetti delle malattie renali nelle quali il laboratorio riveste un ruolo chiave; tra queste possiamo
ricordare, il rene policistico, il mieloma, le neoplasie renali.

Biochimica Clinica ha pertanto deciso di dedicare un numero monografico alle malattie renali, mettendo a
disposizione dei suoi lettori una serie di contributi aggiornati su questo argomento.

Il volume si apre con una serie di rassegne (8-12) preparate da rinomati ricercatori italiani che coprono rilevanti
aspetti di queste patologie, fornendo ai lettori un panorama ampio e aggiornato sul versante sia clinico che
laboratoristico.

La rassegna di Samoni et al. (8) € un contributo della Scuola di Claudio Ronco (Vicenza) e collaboratori che
descrive in modo chiaro ed esaustivo il ruolo dei biomarcatori nella diagnosi e nella classificazione del danno renale
acuto (AKI). Il lavoro presenta una istruttiva sintesi della evoluzione dei criteri per la diagnosi e la stadiazione di AKI
nonché una dettagliata descrizione dei diversi biomarcatori oggi disponibili elencando le loro caratteristiche e il
rispettivo ruolo nella pratica clinica fornendo in questo modo al lettore una panoramica sull’argomento utile ad
orientarsi in un campo in rapida evoluzione.
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La seconda rassegna di La Civita et al. (9) descrive il ruolo della biopsia liquida e dei biomarcatori in questo modo
misurabili (DNA, acidi nucleici circolanti, cellule neoplastiche e immunitarie) nella gestione dei pazienti con carcinoma
a cellule renali (specialmente nella variante a cellule chiare). Il trattamento di questa neoplasia altamente aggressiva
puo giovarsi della biopsia liquida per l'identificazione sia del farmaco piu adatto sia per il monitoraggio della risposta
alla terapia. La biopsia liquida si conferma come un mezzo a piu basso costo e a minor rischio per il paziente rispetto
alla biopsia tessutale anche per la gestione di questa neoplasia

E noto da tempo come il rene sia un organo bersaglio per la deposizione dei depositi di amiloide. La rassegna di
Basset et al. (10) illustra chiaramente I'importanza del ruolo del laboratorio nei diversi scenari clinici nelle amiloidosi
renali. Nella diagnosi, I'elettroforesi delle proteine sieriche e urinarie, 'immunofissazione e la misura delle catene
leggere libere sono necessarie per la identificazione della proteina monoclonale; nella valutazione del rischio renale,
la stima della velocita di filtrazione glomerulare (eGRF) e la proteinuria; nel monitoraggio della efficacia della terapia,
di nuovo la misura delle catene leggere libere, e della proteinuria e la eGFR. Senza la disponibilita di questi esami di
laboratorio, la gestione di questi pazienti sarebbe estremamente difficile.

Il rene policistico & il tema della rassegna di Caprara et al. (11). Gli Autori esaminano la letteratura disponibile
illustrando la complessita genetica e i recenti approfondimenti sulla correlazione genotipo-fenotipo di questa malattia.
La disponibilita di queste nuove informazioni richiedera un approccio multidisciplinare che coinvolga biologi
molecolari, genetisti e nefrologi, nell’ottica della applicazione sul campo della medicina di precisione.

L'ultima rassegna inclusa nel volume tratta il tema del possibile danno renale nella malattia diabetica. Ceccarelli
Ceccarelli et al., nel loro interessante contributo (12), puntualizzano la differenza tra la nefropatia causata dal diabete
(nefropatia diabetica) e il coinvolgimento renale nel diabete non causato direttamente dalla malattia diabetica
(malattia renale non-diabetica). In entrambi i casi, il ruolo del laboratorio € fondamentale; i biomarcatori renali
(albuminuria e GFR) e quelli relativi al controllo glicemico (emoglobina e albumina glicate) restano fondamentali per
la diagnosi e il monitoraggio. La rassegna poi prende in esame il potenziale utilizzo di nuovi biomarcatori
elencandone le caratteristiche.

Nel complesso, queste rassegne coprono una varieta ampia di malattie renali e costituiscono una fonte rilevante
di informazioni aggiornate per i lettori che volessero approfondire alcune tematiche specifiche.

La sezione contributi originali contiene tre articoli. La traduzione italiana, a cura di Anna Carobene, del lavoro di
Jonker at al. (13) a nome del Gruppo di Studio di EFLM, riporta dati aggiornati e affidabili di variabilita biologica di
molti analiti utilizzati nelle malattie renali. Questi dati costituiscono uno strumento utile per I'utilizzo ottimale di questi
parametri sia relativamente alla definizione delle loro caratteristiche analitiche che relativamente alla interpretazione
dei risultati. Schirinzi et al. (14) riportano una esperienza nell’utilizzo del’Human Epididymis Protein 4 nei pazienti con
nefropatia ad IgA; la relazione positiva tra la concentrazione del biomarcatore con il grado di fibrosi interstiziale
suggerisce un potenziale ruolo del parametro in questa specifica nefropatia.Chiude la sezione I'articolo di Secchiero
et al. (15) del Centro di Ricerca Biomedica per la Qualita in Medicina di Laboratorio di Padova che riportando i dati
degli esercizi di VEQ degli ultimi anni, indica come nonostante si siano osservati indubbi miglioramenti, importanti
sforzi siano da adottare per allineare le caratteristiche analitiche (e di refertazione) di questi parametri alle
raccomandazioni internazionali. La considerazione finale da tenere sempre presente &€ che la partecipazione ai
programmi di VEQ € lo strumento da adottare per la necessaria armonizzazione della determinazione di questi (e di
altri) analiti.

Abbiamo poi una interessante Opinione di Gambaro G. sull'utilizzo clinico della valutazione della filtrazione
glomerulare (16). L'Autore esamina I'uso in clinica delle stime della GFR ottenute con le diverse formule disponibili,
tenendo conto delle limitazioni in specifiche condizioni (diverse etnie, diversi pazienti, diverse eta e sesso) nonché
delle note problematiche derivate dall’uso della misura della creatinina plasmatica come indice di GFR. Come
considerazione finale, I'Autore annota che in certe specifiche situazioni (ad esempio per il dosaggio dei farmaci a
stretto margine terapeutico) sia consigliabile la misura della GFR anziché la sua stima. | laboratori clinici dovrebbero
essere in grado di fornire questa misura. Sebbene possa sembrare eccessiva la ricerca di nuove equazioni per la
stima della filtrazione glomerulare, occorre considerare che lo sforzo dei ricercatori, dei laboratoristi e dei clinici €
volto a migliorare I'accuratezza di questa stima, armonizzando una serie di variabili che influiscono sul risultato finale,
come la creatinina, per la quale esistono metodi enzimatici riferibili, etnia, eta, genere, parametri antropometrici.

Seguono poi tre Lettere all’Editore contenenti spunti di riflessione su tre importanti tematiche. La Lettera di Natali
et al. esamina la presenza di danno renale acuto nei pazienti COVID (17), evento non infrequente nei pazienti con
malattia grave. La semplice misura della proteinuria puo costituire un indicatore prognostico importante per la corretta
gestione dell’instaurarsi di un danno renale. La Lettera di Giavarina et al. riporta sulla recente disponibilita di una
nuova formula (EKFC) per la eGFR (18). Pur essendo necessari ulteriori approfondimenti e necessarie cautele,
I'adozione della nuova formula potrebbe comportare miglioramenti nella esattezza della stima della GFR.

La terza lettera, di Carobene et al. riflette sull'utilita dell’'uso della differenza critica per ottenere una corretta
interpretazione dei valori della creatinina plasmatica (19). Per gli analiti con una marcata individualita (come la
creatinina), l'uso della differenza critica costituisce un supporto di estremo valore per linterpretazione di valori
successivi di uno stesso paziente anche quando questi si collochino all'interno dell’intervallo di riferimento.
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Ne deriva che ogni laboratorio dovrebbe introdurre nella refertazione della creatinina la differenza critica.

Chiude il fascicolo un Caso Clinico a cura di Aterini et al. che riporta un interessante (e complicato) caso di
iperparatiroidismo secondario in un paziente dializzato (20) e illustra il ruolo del laboratorio nella misura dell'ormone
paratiroideo nel conseguente trattamento.

Siamo fiduciosi che la lettura di questo numero monografico possa essere di interesse per i lettori di Biochimica
Clinica. Ci auguriamo che la rilevanza dei contributi della monografia e la diversa tipologia degli argomenti trattati
possa essere di aiuto da un lato alla comprensione dei meccanismi delle diverse malattie che coinvolgono questo
organo e dall’altro a migliorare gli aspetti di laboratorio connessi.

Come i nostri lettori avranno modo di apprezzare, questo volume monografico ha visto la partecipazione di Clinici
di riferimento di rilevanza nazionale. Il coinvolgimento dei Clinici dovrebbe essere di stimolo per approfondire una
collaborazione assolutamente necessaria (non solo in questo specifico campo) e ampliare la platea per dare spazio
a lavori a piu voci sui temi sempre piu attuali della diagnostica integrata; siamo pertanto orgogliosi di aver intrapreso
questa strada, per un migliore servizio al paziente.

Con questi auspici, auguriamo a tutti buona lettura.
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