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< 150 mg πρωτεΐνης /24ωρο
✓ αλβουμίνη : 20–40 %     

✓ ανοσοσφραιρίνες :20%, 
✓β2-μικροσφαιρίνη 
✓πρωτεΐνη Tamm Horsfall



Πώς πρέπει να μετράται η 
αλβουμινουρία ; 

Test

Dipstick Ημιποσοτική μέθοδος 

24h συλλογή 
(AER,PER) 

Δύσκολη
Συχνά ανακριβής 

PCR Πρωϊνό δείγμα 
Καλύτερος τρόπος ελέγχου 

ACR Πρωϊνό δείγμα 
Καλύτερος τρόπος ελέγχου 

N Engl J Med 1983



Albumin 

Creatinine

ACR  

Protein 

PCR  



A1- Normal to mildly 
increased 

A2- Moderately increased A3- Severely 
increased 

AER <30mg/24h 30-300mg >300mg

PER <150mg/24h 150-500mg >500mg

ACR <30mg/g Cr 30-300 mg/gr Cr >300mg/gr Cr

PCR <150 mg/g Cr 150-500 mg/g Cr >500 mg/gr Cr



Prognosis of CKD by GFR & 

Albuminuria

Διαβητική Χρόνια 
νεφρική νόσος 



Fox CS et al. Lancet. 2012;380:1662–1673





Παθογένεια της Διαβητικής νεφρικής 
νόσου 

• Αιμοδυναμική απορρύθμιση στο σπείραμα 

• Μεταβολική απορρύθμιση 

IGF-1
VEGF

PG 
NO 



Αυξημένη 
επαναρρόφηση Glu/ 

Να+

Μειωμένη 
προσφορά 

Να+

Αδενοσίνη 

SGLT2 



Αιμοδυναμική απορρύθμιση του σπειράματος

AII

PGC

Naaman and Bakris Diabetes Care 2023 



Αύξηση ενδοσπειραματικής πίεσης 
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Yearly change in eGFR in patients with and 
without kidney hyperfiltration1

Patients with KHF

Patients without KHF

Park  et al JASN 2015 







PGC



Αλβουμινουρία 

HA (High Albuminuria) VHA (Very High Albuminuria)Normal

✓Πρώτος δείκτης βλάβης- βασικό συστατικό της 
διαβητικής νεφρικής νόσου 



✓Παράγοντας κινδύνου εξέλιξης σε ΧΝΑΤΣ 

Fox CS et al. Lancet. 2012;380:1662–1673



Jefferson et al, KI 2008 





✓Παράγοντας κινδύνου εξέλιξης σε ΧΝΑΤΣ 

Wilmer et J Am Soc Nephrol. 2003

▪10πλασιαμός της 
αλβουμινουρίας αυξάνει 
τον κίνδυνο τελικού 
σταδίου κατά 39% 
Wachtell et al 2003 

▪O διπλασιασμός της 
αλβουμινουρίας αύξησε 
κατά 40% τα νεφρικά 
συμβάματα
Ruggenenti and Remuzzi 2019 



✓Παράγοντας κινδύνου εξέλιξης σε ΧΝΑΤΣ 

Heerspink and Gansevoort CJASN 2015 



✓Δείκτης νεφρικής βλάβης 
✓Παράγοντας κινδύνου εξέλιξης σε ΧΝΑΤΣ 

De Zeeuw et al KI 2004 



Coresh et al KI 2019 



W.B.A.Eijkelkamp et al JASN 2007 



Σακχαρώδης 
διαβήτης 

Συστηματική 
υπέρταση 

Ενδοσπειραματική
υπέρταση 

Αντίσταση στην 
ινσουλίνη

Μεταβολική 
απορρύθμιση

00

AGEs

Polyol

Hexosamine

PKC 

Αιμοδυναμική 
απορρύθμιση 0



9,1%

7,3%



Μελέτες γλυκαιμικού ελέγχου 

DCCT ΣΔτ1 1441pts 7,3% vs 9,1% Μείωση εμφάνισης 
αλβουμινουρίας 39% 
Μείωση εμφάνισης 
πρωτεϊνουρίας 54% 

EDIC ΣΔτ1 1375pts 7,8% vs 7,9% Μείωση της αλβουμινουρίας
59%, πρωτεϊνουρίας 84%

UKPDS ΣΔτ2 νέα 
διά
γνωση

3867pts 7% vs 7,9% Μείωση της αλβουμινουρίας
24%, πρωτεϊνουρίας 33%

ACCORD ΣΔτ2 και 
καρδ/κός
κίνδυνος 

10251pts 6,4% vs 7,5% Όχι όφελος σε νεφρικά 
σημεία, αυξημένος καρδ/κός
κίνδυνος 

ADVANCE ΣΔτ2 και 
καρδ/κός
κίνδυνος 

11140pts 6,3% vs 7,0% 21% μείωση της 
αλβουμινουρίας 

VADT ΣΔτ2 και 
ΑΥ 

1791pts 6,9% vs 8,4% Μείωση αλβουμινουρίας 
32% Όχι συνολικό νεφρικό 
όφελος 





Connor A. Edmin et al JAMA 2015 

Patel et al Lancet 2007



RENAAL Trial IDNT  Trial 

Losartan Placebo Irbesartan Amlodipine placebo 

Roland E. Schmieder et al  J Neprhol 2011 



RENAAL Trial IDNT  Trial 

EJ Lewis N Engl J Med 2001 Barry M. Brenner N Engl J Med 2001 



Μελέτες με χρήση RAASi (συστηματική και ενδοσπειραματική υπέρταση) 

RENAAL ΣΔτ2 και 
νεφρική 
νόσο

Losartan vs placebo Μείωση αλβουμινουρίας
κατά 35%
Κάθε υποδιπλασιασμός 
αλβουμινουρίας μείωση 
του κινδύνου ΧΝΑΤΣ 50% 

IDNT ΣΔτ2 και 
νεφρική 
νόσο

Irbesartan vs amlodipine vs 
placebo 

Για κάθε μείωση της 
αλβουμινουρίας κατά 50% 
τους πρώτους 12 μήνες, 
μείωση του κινδύνου 
ΧΝΑΤΣ 

IRMA-2 
ΣΔτ2 με 
αλβουμι
νουρία

Irbesartan vs placebo Δοσοεξαρτώμενη μείωση 
του κινδύνου εμφάνισης 
πρωτεϊνουρίας
Μειωμένος ρυθμός 
μείωσης του ΡΣΔ σε 
ασθενείς με >50% μείωση 
της αλβουμινουρίας

ROADMAP ΣΔτ2 χωρίς 
αλβουμι
νουρία

Olmesartan vs placebo Καθυστέρηση της 
εμφάνισης 
αλβουμινουρίας



0,8gr/Kgr ΒΣ

Heerspink et al KI 2012



SGLT2ii



SGLT2i

180gr

Cowie and Fisher Nat Rev Cardiology 2020



Προσαγωγό

Αγγειοσύσπαση 
Προσαγωγού

Αδενοσίνης
Αγγειοδιαστολή 

απαγωγού

Εγγύς 
σωλη
νάριο





• New-onset 
macroalbuminuria

• Doubling of serum 
creatinine (+eGFR< 
45 ml/min/1,73m2)

• Initiation of RRT
• Death due to renal 

disease

• Albuminuria 
progression 

• Albuminuria 
regression

• 40% reduction in 
eGFR

• End-stage renal 
disease 

• Renal death

• Decrease of 40% or 
more eGFR

• eGFR drop to < 
60ml/min/1.73m2

• New end-stage renal 
disease 

• Death from renal or CV 
cause 



EMPA-REG DECLARE-TIMI



31% 

CREDENCE



46% 



Δευτερεύον καταληκτικό σημείο

Καρδιαγγειακός θάνατος 
Νοσηλεία για ΚΑ 

Ολική θνητότητα 

Heerspink et al NEJM 2020

Μήνες από την τυχαιοποίηση Μήνες από την τυχαιοποίηση 

Δαπαγλιφλοζίνη 
10mg 

Δαπαγλιφλοζίνη 
10mg 

29%
RRR

31%
RRR

Εικονικό
Εικονικό

Εικονικό



European Heart Journal, 25 August 2023



Μηχανισμοί καρδιακής και 
νεφρικής βλάβης από την 
περίσσεια αλδοστερόνης



Sato et al 24wks 13pts ΣΔτ2 Uacr 30-
300 CLcr >60 

Μείωση UACR

Rossing et al 8wks 21pts ΣΔτ2
Uacr >300

Μείωση UACR

33% 

Schoedt et al 8wks 20pts ΣΔτ1
Uacr >300 

Μείωση UACR

30%

Van den 
Meiracker et al 

1year 59pts ΣΔτ2
Uacr >300

Μείωση UACR

40% 

Saklayen et al 7wks 30pts ΣΔτ1ή ΣΔτ2 
Κάθε επίπεδο 
αλβουμινου
ρίας

Μείωση
πρωτεϊνουρίας

Mehdi et al 48wks 81pts ΣΔτ2 ή ΣΔτ1
Uacr >300

Μείωση UACR

34% 

Alexandrou et al KI 2022 



Ογκώδες, μη στεροειδές μόριο

Μοναδική κατασκευή
Εκλεκτική, ισχυρή δράση με τον 
υποδοχέα MR και ρύθμιση της 

γονιδιακής έκφρασης

Αντιϊνωτική, 
αντιπολλαπλασιαστική και 

αντιφλεγμονώδη δράση 

Kolkhof J Cardiovasc Pharmacol 2014
Kolkhof Hand Exp Pharmacol 2017

Grune Hypertension 2018

Finerenone
νέος, μη στεροειδής, εκλεκτικός αναστολέας των 
υποδοχέων των αλατοκορτικοειδών





Effect of Finerenone on Chronic Kidney
Disease Outcomes in Type 2 Diabetes
FIDELIO-DKD

GL. Bakris, N Engl J Med 2020

Μείωση λευκωματουρίας 



Effect of Finerenone on Chronic Kidney
Disease Outcomes in Type 2 Diabetes
FIDELIO-DKD

GL. Bakris, N Engl J Med 2020



Effect of Finerenone on Chronic Kidney
Disease Outcomes in Type 2 Diabetes
FIDELIO-DKD

GL. Bakris, N Engl J Med 2020



SGLT2i



Έντερο
L κύτταρα  

GLP-1 DPP-4

DPP4-I

GLP1-RA
GLP-1 R

πάγκρεας Στομάχι ΚΝΣ
Διάμεσος 

ιστός Νεφρός 

Αύξηση στην έκκριση 
ινσουλίνης/μείωση 
γλουκαγόνου

Καθυστέρηση στην 
κένωση του 
στομάχου 

Αίσθημα κορεσμού Μείωση φλεγμονής 



Imamura et al Tohoku J. Exp. Med 2013 





Τrials with human GLP-1 
based agents T

Τrials with exendin-4 
based agents 

UACR>300
mg/gr Cr





Kawanami et al Antioxidants 2021 



24 Weeks 24 Weeks 

C
h
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 in
 U

ac
r

Groop et al 2013 





Progression 
of UACR 
>1year 

208 
per 
1000

236 
per 
1000

RR
0.88
(0,80 to 0,96) 

14741
2RCTs

⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝⃝

HIGH 
Καθυστερούν 
την εξέλιξη 
της UACR 

S.K. Dalui et al 2021 

Μεταβολή 
GFR 52wk 

Θνητότητα 

Μεταβολή 
GFR 24wk 



DE Kohan and M Barton KI 2014

Endothelin Antagonists



The Endothelin Antagonist Atrasentan
Lowers Residual Albuminuria in Patients 

with Type 2 Diabetic Nephropahty

De Zeeuw et al JASN 2014 

SONAR TRIAL 

Heerspink et al The Lancet 2019 



Heerspink et al KI 2021 



PREDIAN  TRIAL 

J.F Navarro Gonzalez  et al  JASN 2015 

Pentoxyfilline



Υπεργλυκαιμία

AGEs

Kυτοκίνες

Χυμοκίνες
Σ0

IL-1β

Αγγειοδραστικοί
παράγοντες 

ΑΙΙ ΕΤ 

aldosterone

MR ETA 

NF kB JAK/STAT Φωσφοδιεστεράση ΝΟΧ1/4

BaricitinibBindarit Pentoxyfilline GKT 137831 



RAASi

RAASi

SGLT2i

DPP4i

GLP1RA

MRA

Endothelin 
antagonists


