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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.
N F NEFROI_OGIA In India, i Sanscriti scrissero 5.000 anni fa la Damar Tantra, confenente
107 versi in cui si esaltano le virtt mediche dellurina. In Cina, 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 piv si palesa il piscio che ti sei bevuto”.

CAPITOLO 1 INTRODUZIONE. RIPASSO DI ANATOMIA E
FISIOLOGIA

1 1.1. Struttura del rene razione delle cellule epiteliali e mononucleate, indice istologico
di danno glomerulare grave.

| reni sono due organi refroperitoneali ognuno dei quali misura
trai 10 e i 12 cm e pesa dll'incirca 150 gr. Il nefrone & I'unita
funzionale del rene. In ogni rene & presente circa un milione di
nefroni. Ogni nefrone si compone di cinque parti: glomerulo,
tubulo prossimale, ansa di Henle, tubulo distale e dotto colletiore.

La formazione di urina comincia con I'atfraversamento della bar-
riera di filirazione glomerulare, cosfituita da tre stratfi che sono,
dal pit interno al piv esterno:

' Arteriola efferente '
' Tubulo distale '@ﬂ)

Glomerulo

| glomeruli, localizzati nella corticale renale, non sono altro
che un groviglio di capillari, rivestiti da cellule endoteliali cui
si inferpongono cellule defte mesangiali (meso = “in mezzo” +
angio = "vasi” = "in mezzo ai vasi”). Questi capillari originano
dalle divisioni dell'arteriola afferente e convergono poi a formare
I'arteriola efferente. Questo spiega perché il rene & sensibile a
molti mediatori vascolari, come le molecole effettrici del sistema
renina-angiofensina-aldosterone  (SRAA). e cellule mesangiali
hanno molteplici funzioni, fra le quali quella di produrre la matri-
ce mesangiale, quella di regolare il tono vascolare dei capillari
glomerulari e la funzione di macrofagi.

Macula densa

Podocita epiteliale
Cellula endoteliale

Arteriola afferente

la matassa glomerulare & contenuta all'inferno della capsula (Cellula granulosa iuxtaglomerulare)
di Bowman. Tale capsula & costituita da due fogliefti di epite-

(Cellula parietale epiteliale)

lio, uno viscerale e uno parietale. le cellule epiteliali viscerali (Terminazioni nervose simpatiche)(CeIIuIe mesangiali)
sono chiamate podociti. Ad eccezione del polo vascolare del
glomerulo, € presente UNo spazio (urinario) di separazione fra i Figura 1.2: Glomerulo.

due foglietti epiteliali, nel quale passa il filtrato glomerulare. In
deferminate condizioni patologiche, questo spazio pud essere
occupato dalla formazione di semilune determinate dalla prolife-

Macula
densa
Dotto collettore
Branca ascendente
Ansa di Henle

Endotelio fenestrato

A

Branca discendente
Ansa di Henle

Figura 1.1: Componenti del nefrone. Figura 1.3: Barriera di filirazione glomerulare.

Introduzione. Ripasso di anatomia e fisiologia | ¢
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- endotelio fenestrato
- membrana glomerulare
- podociti.

la membrana basale glomerulare separa due spazi importanti
per definire la localizzazione degli immunocomplessi che si
depositano nel contesto di alcune glomerulopatie: lo spazio
subendoteliale o endocapillare [ira la cellula endoteliale e la
membrana basale) e lo spazio subepiteliale (ira la membrana
basale e il podocita).

Questa separazione aiuta a capire le strette relazioni tra mecca-
nismi di patogenesi, reperti patologici e manifestazioni cliniche
della glomerulopatia.

- Spazio endocapillare
Situato tra I'endotelio e la membrana basale glomerulare.

- Compartimento mesangiale
Situato all'interno  dell'endocapillare,  costituito da cellule
mesangiali.

- Spazio extracapillare o subepiteliale
Situato tra la membrana basale e I'epitelio viscerale della cap-
sula di Bowman.

la velocita di filtrazione glomerulare (VFG) o glo-
merular filtration rate (GFR) dipende dalla differenza
delle pressioni idrostatiche e oncotiche presenti ai due lati della
barriera di filrazione.

~
VFG = (PG - PB) - (=G — =B

VFG: velocita di filirazione glomerulare
P: pressione idrostatica
7. pressione oncotica

G: capillare glomerulare

\_B: capsula di Bowman Y,

Avremo quindi un aumento della velocita di filtrazione glomeru-
lare quando:

- aumenta la pressione infracapillare (es: contrazione dell'arterio-
la efferente]
- diminuisce la concentrazione di proteine nel plasma.

| principali fattori che deferminano il passaggio delle molecole
aftraverso la barriera di filirazione sono il peso molecolare (le
molecole piv grandi passano con maggiore difficolta) e la cari-
ca ionica (visto che la membrana basale glomerulare ha carica
negativa, le molecole cariche negativamente passano con mag-
giore difficolia). Una proteina come I'albumina, che possiede
peso pari a 69kDa e carica negafiva, viene solo minimamente
filrata.

A livello del polo vascolare, tra |'arteriola afferente ed efferente,
passa il tubulo distale. le cellule a confatto sono la macula
densa, che fa parte dell'apparato iuxtaglomerulare (costituito da
cellule secernenti renina) la cui funzione & regolare la GFR sulla
base della concentrazione di sodio che arriva al tubulo distale
(feedback tubulo glomerulare).

Tubulo contorto prossimale

In questa zona viene riassorbita gran parte dei piccoli soluti filira-
fi: circa il 60% di sodio, potassio, calcio ed acqua, piv del 90%
di bicarbonato e la quasi fotalita di glucosio ed amminoacidi.
Il riassorbimento di sodio awiene in COTRASPORTO, owvero il

sodio viene riassorbito assieme ad altre sostanze:
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- Bicarbonato (HCO3-)

- Glucosio [cotrasportatore SGLT2 bersaglio delle glifozine)
- Aminoacidi

- Fosfafi.
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Figura 1.4: Tubulo contorto prossimale.

- Percentuale di riassorbimento sodio filtrato: 60%

- Cotrasportatori: sodio/glucosio (SGLT2), sodio bicarbonato,
sodio fosforo, sodio aminoacidi

- Malattia del tubulo: sindrome di Fanconi

- Diuretici: inibitori dell’anidrasi carbonica

- Altri farmaci: inibitori SGLT2i

Ansa di Henle

L'ansa di Henle & una porzione del tubulo a forma di “U” che
dalla corticale si spinge fino alla midollare renale. E costituita
da due segmenti: uno discendente softile e uno ascendente
spesso, impermeabile all'acqua, dove si frova il trasportatore
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Figura 1.5: Meccanismo di moltiplicazione controcorrente: in un primo momento il ramo discendente
ed ascendente e |'interstizio sono isosmotici rispetto al plasma (1). Successivamente, il NaCl viene
riassorbifo dal ramo ascendente (2) e, grazie al richiamo osmotico di acqua, I'interstizio si equilibra con
il segmento discendente (3). Da qui in poi si innesca un meccanismo per cui si genera e si mantiene un
gradiente osmotico cortico-midollare.
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