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300 g

30 kg

CO  5 L/min

1 L/min

1 L/min

ΓΡΑΣΙΚΟ 
ΟΓΚΟ 

ΑΙΜΑΣΟ



πκπαζεηηθό 

ύζηεκα

Aληηδηνπξεηηθή νξκόλε

ή βαδνπξεζίλε

Renin- Angiotensin-

Aldosterone System 

AΠ = ΚΛΟΑ x Ανηιζηάζειρ

3
ΓΡΑΣΙΚΟ 

ΟΓΚΟ 
ΑΙΜΑΣΟ



Οη λεθξνί, ωο εμωθξηλείο θαη 

ελδνθξηλείο αδέλεο



GFR = παποσή 
ππόοςπος

125 ml/min

H έλλνηα ηεο θάζαξζεο





CxP =UxV
C=UV/P

H κέηξεζε ηεο θάζαξζεο



Σύπνο ησλ Cocroft and Gauld

(140 - ειηθία) Υ Βάξνο ζε Kg

------------------------------------------

(72 ή 85        ) Υ Κξεαη νξνύ



-Ηιηθία

-Φύιν

-Φπιή

-Κξεαηηλίλε
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Stage IV

Severe

GFR

Stage V

Kidney 

failure

National Kidney Foundation. Am J Kidney Dis 2002; 39(2 Suppl 1):S1–S266

Glomerular filtration rate (mL/min/1.73m2)

Βιάβε Νόζνο

<60 ml/min για > 3 μήνες



Μηθξναγγεηνπάζεηα



AER=Albumin excretion rate      CR# =creatinine

>30030 - 300< 30

Urine 

albumin/

Cr# ratio 

(mg/gm)

>30030 - 300< 30
Urine AER

(mg/24h)

>20020 - 200< 20
Urine AER

(g/min)

Macro-

albuminuria

Micro-

albuminuria
NormalParameter

ΝόζοςΒλάβη



«0» νύξα -> «0» θάζαξζε



AKI RIFLE Criteria: ADQI II



Δθηίκεζε ηεο λεθξηθήο ιεηηνπξγίαο ζηελ 

οξεία νεφπική ανεπάπκεια

 Ρπζκόο κεηαβνιήο ηεο θξεαηηλίλεο από
εκέξα-ζε-εκέξα:

< 1 mg/dl = όρη πιήξεο αλεπάξθεηα

1-3 mg/dl =  πιήξεο αλεπάξθεηα 

δειαδή GFR < 10 ml/min

> 3 mg/dl = ξαβδνκπόιπζε



1ε εξώηεζε: 

**

*

Νεθπικά 
αίηια Ππονεθπικά 

αίηια

Μεηανεθπικά 
αίηια



*

Ππονεθπικά 
αίηια



ΚΛΟΑ

Πίεση Ενσφήνωσης

Υποογκαιμικός Υπερσδαηωμένος







ACEi,   ARB’s

Αγγεηνηαζίλε ΙΙ

Πξνζνρή ζηνπο αλαζηνιείο ηνπ πζηήκαηνο 

Ρελίλεο-Αγγεηνηαζίλεο

P



Πξνζνρή ζηα ΜΑΦ



Θεξαπεπηηθή πξνζέγγηζε αζζελώλ 

κε πξνλεθξηθά αίηηα ΟΝΑ
Μεηωκέλνο

εμωθπηηάξηνο 
όγθνο

 Αληηκεηώπηζε 
πξωηαξρηθήο αηηίαο

 Αλαπιήξωζε κε 
αίκα, πιάζκα, 
θξπζηαιινεηδή ή 
θνιινεηδή 
δηαιύκαηα

Απμεκέλνο
εμωθπηηάξηνο 
όγθνο

 ηέξεζε άιαηνο θαη 
ύδαηνο

 Καξδηνηόλωζε κε 
θαηερνιακίλεο, 
ελδνανξηηθό 
κπαιόλη 

 Γηνπξεηηθά



*

Νεθπικά 
αίηια



2ε εξώηεζε

Οξεία 
ζωληναπιακή 

νέκπωζη 
(85%) Γιάμεζορ 

Νεθπίηιρ 
(10%)

πειπαμαηονεθπίηιρ 
(5%)





Vulnerability to Ischaemia

Brezis M et al. N Engl J Med. 1995;332:647-655. Reprinted with permission.

1200 mOsm/kg







Αίηηα Γηακέζνπ Νεθξίηηδαο

1) Φάπμακα
2) Λοιμώξειρ
3) απκοείδωζη
4) Sjogren’s syndrome
5) Δνδημική Νεθποπάθεια ηων 

Βαλκανίων
6) Chinese Herb Nephritis



Φάξκαθα θαη Γηάκεζνο Νεθξίηηο

 β-ιαθηάκεο π.ρ. κεζηθηιιίλε, πεληθηιιίλε, 
θεθαινζπνξίλεο

 Ρηθακπηθίλε

 Φάξκαθα κε ζνπιθνκάδα π.ρ. Φνπξνζεκίδε, 
νπιθακεζνμαδόιε, νπιθαζαιαδίλε

 ηπξνθινμαζίλε

 Με ζηεξηλνεηδή αληηθιεγκνλώδε π.ρ. 
θελνπξνθέλε



Λνηκώμεηο θαη Γηάκεζνο Νεθξίηηο

 Legionella

 Leptospirosis

 Streptococcal infections

 Viruses





*
Μεηανεθπικά 

αίηια







Θεξαπεπηηθά κέηξα επί ΟΝΑ

 Πξνζπάζεηα κεηαηξνπήο ηεο νιηγνπξηθήο 
ζε κε-νιηγνπξηθή ΟΝΑ

 Ιζνδύγην πγξώλ θαη θαζεκεξηλό δύγηζκα

 Αλαινο δίαηηα, ρακειή ζε θάιην

 Πεξηνξηζκόο πξνζιακβαλνκέλωλ 
ιεπθωκάηωλ (0.8 g/kg βάξνπο)

 Απνθπγή λεθξνηνμηθώλ νπζηώλ

 Πξνζαξκνγή δνζνινγηθνύ ζρήκαηνο 
θαξκάθωλ



ΔΝΓΔΙΞΔΙ ΔΞΩΩΜΑΣΙΚΗ 

ΚΑΘΑΡΗ

1) Καηαθξάηεζε πγξώλ –

Καξδηαθή θάκςε

2) Ηιεθηξνιπηηθέο δηαηαξαρέο

3) νβαξέο δηαηαξαρέο ηεο ΟΒ 

ηζνξξνπίαο

4) Οπξαηκηθή ζπλδξνκή



XΡΟΝΙΑ  ΝΔΦΡΙΚΗ 

ΑΝΔΠΑΡΚΔΙΑ

Γεκήηξηνο Β. Βιαράθνο

Καζεγεηήο Παζνινγίαο - Νεθξνινγίαο

Μνλάδα Νεθξνινγίαο θαη Τπεξηάζεωο

Β΄  Πξνπαηδεπηηθή Παζνινγηθή Κιηληθή

Παλεπηζηεκηαθό Γεληθό Ννζνθνκείν «ΑΣΣΙΚΟΝ»







1/3 of diabetics develop CKD



ΓΙΑΒΗΣΙΚΗ 
ΝΔΦΡΟΠΑΘΔΙΑ



Γηαβεηηθή Νεθξνπάζεηα

• Λεσκωμαηοσρία  (0,5 γρ 24/ωρο)

• Γιαβηηική 
αμθιβληζηροειδοπάθεια

• Αποσζία κλινικών ή 
εργαζηηριακών ζηοιτείων άλλης 
νεθρικής νόζοσ



ηνηρεία ππέξ κε Γηαβεηηθήο

Νεθξνπάζεηαο

 Παζνινγηθό ίδεκα νύξωλ (αιμαηοσρία, 
πσοσρία, δύζμορθα ερσθρά, 
ερσθροκσηηαρικοί κύλινδροι)

 Απνπζία δηαβεηηθήο ακθηβιεζηξνεηδνπάζεηαο

 Σαρεία επηδείλωζε πξωηεϊλνπξίαο

 Σαρεία άλνδνο ηεο θξεαηηλίλεο ηνπ νξνύ

 Άηππεο ππεξερνγξαθηθέο αιινηώζεηο ηωλ 
λεθξώλ                     (αζσμμεηρία ηοσ 
μεγέθοσς ηων νεθρών)

 Γηάξθεηα ηνπ Γ ηύπνπ 1 ιηγόηεξν από 5 
ρξόληα
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PROGNOSIS

Think Kidney!



KI, suppl; 2011





Albuminuria predicts renal events

ADVANCE = Action in Diabetes and Vascular disease: preterAx and diamicroN-MR 

Controlled Evaluation Ninomiya T, et al. J Am Soc Nephrol. 2009;20:1813–21.
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TREATMENT

Think Kidney!





Γηαβεηηθή Νεθξνπάζεηα θαη Γ 

Σύπνπ 1 
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Μηθξναγγεηαθέο Δπηπινθέο θαη Ρύζκηζε 

Γιπθόδεο

UKPDS Study Group Lancet 1998;352:837

0

Υξόληα 

1512963

30

0

20

10

πκβαηηθή (1138)
Δληαηηθνπνηεκέλε (2729) 

p = 0.0099

Α
ζ

ζ
ε
λ
ε
ίο

 κ
ε
 ζ

π
κ

β
ά

κ
α

ηα
(%

)





ESRD Due to Any Cause

In 332,544 Men Screened for MRFIT

Adjusted Relative Risk§
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3.1*
1.9*

0,0

5,0

10,0

15,0

20,0

25,0

Optimal Normal High

Normal

Stage 1 Stage 2 Stage 3 Stage 4

Blood Pressure Category

A
d
ju

s
te

d
 R

e
la

ti
v
e
 R

is
k

Hypertension

§ Men with optimal blood pressure was the reference category.

Klag MJ, et al. NEJM 1996;334:13-18.

* p<0.001



Meta Analysis: Lower Mean BP Results in Slower Rates of 

Decline in GFR in Diabetics and Non-Diabetics

95 98 101 104 107 110 113 116 119

r = 0.69; P < 0.05
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Bakris GL, et al. Am J Kidney Dis. 2000;36(3):646-661.







ΑΙΙ

Glomerular 

Hypertension

1) Increased GFR
2) Amplified proteinuria

3) Enhanced 
nephrosclerosis



Σπειραματική Υπέρταση από 
ενεργοποίηση του ΣΡΑΑ



ACE-I is More Renoprotective than Conventional 

Therapy in Type 1 Diabetes (Total N = 409)
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Irbesartan in Diabetic Nephropathy Trial: 

Time to Doubling of Serum Creatinine, ESRD, or Death

Lewis EJ, et al. N Engl J Med. 2001;345:851-860.
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2018

SGLT – 2 
Inhibitors



GLUT, glucose transporter; SGLT, sodium glucose cotransporter.
1. Wright EM, et al. Physiology. 2004;19:370–376. 2. Bakris GI, et al. Kidney Int. 2009;75:1272–1277. 
3. Mather A, Pollock C. Kidney Int Suppl. 2011;120:S1–S6.

SGLT2 is a sodium glucose cotransporter1,2

SGLTs transfer glucose and sodium (Na+:glucose coupling ratio for 
SGLT1 = 2:1 

and for SGLT2 = 1:1) from the lumen into the cytoplasm of tubular 
cells through 

a secondary active transport mechanism

Segment S1–2 Basolateral membrane
GLUT2SGLT2

Glucose

Na+

Glucose

Na+

Glucose

Na+

K+
K+

Na+/K+ ATPase pump

Lateral intercellular space



SGLT, sodium glucose cotransporter.
*Loss of ~ 80 g of glucose per day = 320 cal/day.
1. Bakris GL, et al. Kidney Int. 2009;75;1272–1277.

Urinary glucose excretion via 

SGLT2 inhibition1

SGLT2
SGLT2

inhibitor
SGLT2 inhibitors 

reduce glucose 

re-absorption 

in the proximal 

tubule, leading to 

urinary glucose 

excretion* and 

osmotic diuresis

Filtered glucose 
load > 180 g/day

SGLT

1





eGFR – change from baseline over 24 week

701. Fioretto P et al. Presented at: The Endocrine Society Annual Meeting and Expo; March 17-20, 2018; Chicago, Illinois

Data analyzed in the safety analysis set. 

CI, confidence interval; eGFR, estimated glomerular filtration rate
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UACR – change from baseline over 

24 weeks*1

71

1. Fioretto P et al. Presented at: The Endocrine Society Annual Meeting and Expo; March 17-20, 2018; Chicago, Illinois

Data are based on the full analysis set.

*Patients with baseline UACR ≥30 mg/g. 

CI, confidence interval; SD, standard deviation; UACR, urine albumin:creatinine ratio

p<0.001p=0.009



eGFR (CKD-EPI) over 192 weeks

Pre-specified mixed model repeated measures analysis in all patients treated with ≥1 dose of study 
drug who had a baseline and post-baseline measurement.
eGFR, estimated glomerular filtration rate; CKD-EPI, Chronic Kidney Disease Epidemiology 
Collaboration.
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Empagliflozin 10 mg

Empagliflozin 25 mg

Placebo
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No. in follow-up for 

adverse/outcome events 
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Total



META-ANALYSIS OF CVOTs:

RENAL END-POINTS BY PRESENCE OF CVD

44%

46%



ΧΝΑ ΚΑΙ 
ΑΝΑΙΜΙΑ



Diagnosis of anemia

 Diagnose anemia in adults and 
children >15 years with CKD when 
the Hb concentration is 

<13.0 g/dl in males and <12.0 
g/dl in females. 

 Diagnose anemia in children with 
CKD if Hb

concentration is <11.0 g/dl in 
children 0.5–5 years, <11.5 g/dl in 
children 5–12 years, and <12.0 g/dl 
in children 12–15 years. 



ΔΡΤΘΡΟΠΟΙΗΣΙΝΗ



Chronic inflammation

TNF - production of Epo 

- Epo activity in BM 

Drugs

RAS INHIBITION:

Epo synthesis 

Epo activity in BM 

Chronic kidney failure

Production of Epo 

Loss in urine 

Haemodilution

Plasma Volume 

Forward failure

Bone Marrow (BM)

- dysfunction

“UREMIC TOXINS”

Iron deficiency 

Fe++ uptake 

malabsorption

chron. bleeding (Aspirin)

Mechanisms of Anaemia in CΚD

Epo - Erythropoietin



Renin Release Erythropoetin

Secretion

Angiotensinogen Angiotensin I

Angiotensin II

Erythroid

Progenitors

Increased RBC Mass

Renal Hypoperfusion (Hypoxia)

Vlahakos et al. AJKD 2010 



Reference

/year

No of 

patients

Hct pre

%

Hct post

%

P value Clinical Setting Drug Duration

months

Kamper44

1990

27 36.7 32.4 0.01 Adults with CKD Enalapril 3

Vlahakos6019

91

10 42 33 0.001 Renal transplant 

recipients

Enalapril 3

Gaston61

1991

12 57 47 0.001 Posttransplant

erythrocytosis

Enalapril 9

Herrlin62

1991

8 42.6 39 0.01 Stable Moderate 

Heart Failure

Enalapril 3

Barr63

1997

41 41.4 37.7 0.01 Early Heart Failure Enalapril 12

Mazzali64

1998

27 56 46 0.05 Posttransplant 

erythrocytosis

Enalapril 3

Vlahakos4120

01

9 56 46 0.001 COPD with 

polycythemia

Losartan 1

Plata39

2002

13 63.5 56.8 0.0001 Altitude 

polycythemia

Enalapril 12

Iodice65

2003

10 43.8 41.4 0.01 Nonnephrotic 

proteinuria; 

normal renal 

function

Ramipril 4

Wühl66

2004

352 36.6 34.8 0.005 Children with CKD Ramipril 6

Hematocrit lowering effect +/- anemia after RAS blockade

Marathias et al. AJN, 2020



HF

RAS
Inhibition

Anemia

CKD

Aging/Hypertension
Obesity/Diabetes



Possible Combinations Of Antihypertensive Drug Classes

2013 ESH/ESC Hypertension Guidelines

Only dihydropyridines to be combined with -blockers (except for verapamil or diltiazem for rate 
control in AF)
Thiazides + -blockers increase risk of new onset DM
ACEI + ARB combination discouraged (IIIA)

Green/continuous: preferred
Green/dashed: useful (with some 
limitations)
Black/dashed: possible but less well 
tested
Red/continuous: not recommended



Πξνζαξκνγή δόζεο αΜΔΑ ή ARB:

stop        

x ¼
x ½

x 1   



Increased Hematocrit values 

with SGLT-2 inhibitors



Hematocrit increases after administration of SGLT2 inhibitors

Marathias et al. AJN, 2020

40% > 43%



SGLT2 +







Kaplan-Meier Plot of the Time to the Primary Composite Event 

between Randomization and Termination: ITT Population

Primary Composite Endpoint:

Death, MI, CHF hosp (no RRT) and/or stroke

Randomized Treatment

Hemoglobin Target 13.5 g/dL
Hemoglobin Target 11.3 g/dL
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Hazard ratio  1.337  (1.025, 1.743)

P= 0.0312

125

97

Singh et al,New Engl J Med 2006; 355:2085-98



NKF KDOQI Guidelines

 2.1.2 In the opinion of the Work Group, in 
dialysis and nondialysis patients with CKD 
receiving ESA therapy, the selected Hb 
target should generally be in the range of 
11.0 to 12.0 g/dL. (Clinical Practice 
RECOMMENDATION)

2.1.3 In dialysis and nondialysis patients 
with CKD receiving ESA therapy, the Hb 
target should not be greater than 13.0 g/dL. 
(Clinical Practice GUIDELINE - MODERATELY 
STRONG EVIDENCE)



ΧΝΑ 

ΚΑΙ 

ΟΣΙΚΟ 

ΜΔΣΑΒΟΛΙΜΟ



NFK KDOQI Guidelines 2000





Απιθμόρ αζθενών ζε κίνδςνο

CAC 0 18 16 15 10 9 5 3

CAC 1-100 48 42 35 26 18 6 1

CAC 101-
400

28 21 17 10 8 2 0

CAC 400+ 72 59 44 16 9 2 0

Οη Βαζκνινγίεο Αζβέζησζεο ηεθαληαίσλ Αξηεξηώλ Απνηεινύλ 

Αλεμάξηεηνπο Πξνγλσζηηθνύο Παξάγνληεο ηεο Θλεζηκόηεηαο ζε 

Αζζελείο πνπ Τπνβάιινληαη ζε Αηκνθάζαξζε

Πξνζαξκνγή από: Shantouf RS, et al. Am J Nephrol. 2010;31:419-425.

Ανάλςζη ηων βαθμολογιών αζβέζηωζηρ ηων ζηεθανιαίων απηηπιών ωρ 
ππογνωζηικού παπάγονηα ηηρ θνηζιμόηηηαρ ζε 166 αζθενείρ πος 

ςποβάλλονηαν ζε αιμοκάθαπζη από ηον Οκηώβπιο ηος 2001 έωρ ηον 
επηέμβπιο ηος 2007
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Παξαθνινύζεζε (κήλεο)

CAC 0 11,1% (2/18)

CAC 1-100 18,7% (9/48)

CAC 101-400 32,1% (9/28)

CAC ≥ 400 41,7% (30/72)
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VDR
CaR

Calcitriol

Phosphorus

Ca2+

PTH secretion

PTH synthesis

Cell proliferation

PTH

Slatopolsky E et al. Kidney Int 1999;73:S14–9

•limit phosphate intake to 900 mg/day

•calcium- and non-calcium-based phosphate binders

•Ergocalciferol

•calcitriol or a synthetic analog 

cinacalcet



ΔΞΩΝΔΦΡΙΚΗ 

ΚΑΘΑΡΗ









ΔΙΓΗ ΠΔΡΙΣΟΝΑΪΚΗ ΚΑΘΑΡΗ

ΑΤΣΟΜΑΣΟΠΟΙΗΜΔΝΗ



ΜΕΣΑΜΟΦΕΤΗ  

ΝΕΥΡΟΤ



Πξώηε Μεηακόζρεπζε Νεθξνύ: 1954 

Dr. Murray, Brigham and Women’s Hospital, Boston, 

MΑ, USA



Πιενλεθηήκαηα λεθξηθήο 

κεηακόζρεπζεο

 Απνθπγή εμωζωκαηηθήο θάζαξζεο

 Αξζε δηαηηεηηθώλ πεξηνξηζκώλ

 Βειηηωκέλε πνηόηεηαο δωήο

 Βειηηωκέλε επηβίωζε

 Υακειόηεξν θόζηνο



ΕΤΦΑΡΙΣΩ 

ΓΙΑ ΣΗΝ 

ΠΡΟΟΦΗ Α


