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Infezione urinaria e Danno renale

� Stato dell’arte:

� Correlazione tra IVU, reflusso vescico-

ureterale e danno renale

� Antibioticoresistenza e virulenza del 

germe

� Predisposizione genetica al danno renale



““ AcquiredAcquired renalrenal scarringscarring””

� Il danno renale acquisito associato con RVU è il risultato della reazione infiammatoria
acuta del parenchima renale ad un’infezione batterica.

� Studi sperimentali su animali hanno rivelato che la morfologia delle papille renali può
proteggere dal reflusso di urine infette dalla pelvi renali nei dotti collettori. Altri fattori
di difesa, come i Toll like receptors, intervengono modulando la risposta infiammatoria.

� Scintigrafia renale con DMSA � gold standard per individuare e localizzare il danno renale

� Dal 42% all’80% di bambini con IVU febbrile presenta quadro scintigrafico 
compatibile con danno renale da pielonefrite. RVU presente nel 29-42% di tali
pazienti.
Ciò NON esclude l’importanza del RVU (soprattutto di III-IV grado) come fattore
di rischio per le pielonefriti. 
� Il rischio di sviluppare cicatrici renali scintigraficamente dimostrabili dopo
una pielonefrite è significativamente maggiore in pzt con RVU di grado severo

Vesicoureteral reflux associated renal damage: Congenital Reflux
Nephropathy and Acquired Renal scarring.  Craig Peters and H.Gil Rushton
The Journal of Urology. Vol.184, 265-273, July 2010.

Hoberman et al. hanno, inoltre ,valutato:
� efficacia di terapia orale vs parenterale in 306 bambini da 1 a 24 mesi di età con IVU

� cicatrizzazione renale a 6 mesi : 9.8% dei pzt trattati per via orale, 7.2 % dei pzt
trattati per via parenterale.

� effetto di un eventuale ritardo terapeutico sull’insorgenza di cicatrici renali
� un ritardo > 48 ore sull’avvio della terapia è stato dimostrato associato ad un 

aumento del rischio di cicatrizzazione renale (> 51%).

““ AcquiredAcquired renalrenal scarringscarring””

Risk of Renal scarring in children with a first urinary tract
infection:  a systematic review. 
Shaikh, Ewing, Bhatnagar, Hoberman.  Pediatrics Vol.126, N.6, December 2010

Obiettivi, criteri di inclusione e metodi ���� valutare la prevalenza di danno renale 
acuto o cronico all’imaging in bambini che hanno presentato un’IVU. 
Inclusi articoli che riportano dati di prevalenza di danno renale alla scintigrafia in fase 
acuta ( ≤ 15 gg) o in follow up ( > 5 mesi) in bambini da 0 a 18 anni dopo un episodio di 
IVU.

Risultati ���� dei 1533 articoli inizialmente selezionati, solo 33 hanno rispecchiato tutti  i 
criteri di inclusione. 
� 57% dei bambini � riscontro di danno renale alla scintigrafia in fase acuta
� 15% dei bambini � riscontro di danno renale alla scintigrafia in follow up.
� > prevalenza di danno renale in pzt con RVU ( all’interno di tale categoria > prevalenza

nei pzt con RVU di grado elevato vs pzt con RVU di I-II grado)



““ AcquiredAcquired renalrenal scarringscarring””

Risk of Renal scarring in children with a first urinary tract
infection:  a systematic review. 
Shaikh, Ewing, Bhatnagar, Hoberman.  Pediatrics Vol.126, N.6, December 2010

AntibioticoresistenzaAntibioticoresistenza

Previous Antimicrobial Exposure is associated with drug-
resistant urinary tract infections in children. Paschke,  Theoklis
Zaoutis, Conway, Xie, Keren. Pediatrics 2009-1527

Obiettivi � valutare l’impatto di una pregressa esposizione ad agenti antibiotici nello
Sviluppo di resistenza antibiotica on bambini con primo epidodio di IVU

Metodi � studio di coorte retrospettivo . Bambini tra i 6 mesi e i 6 anni con prima
diagnosi di IVU. Relazione tra antibioticoresistenza ed esposizione ad altri antibiotici
(nei 120 giorni precedenti l’IVU) ???? 



AntibioticoresistenzaAntibioticoresistenza

Previous Antimicrobial Exposure is associated with drug-
resistant urinary tract infections in children. Paschke,  Theoklis
Zaoutis, Conway, Xie, Keren. Pediatrics 2009-1527

Risultati

Resistenza ad ampicillina
e amoxicillina/clavulanato

533 bambini

Cicatrici renali: predisposizione genetica???Cicatrici renali: predisposizione genetica???

Inoculazione di E.Coli a livello della corteccia renale di un ratto,  al fine di
valutare  lo sviluppo di cicatrici renali a distanza di settimane (max 6).
Studio del profilo di espressione di 18442 geni (biomarkers diagnostici
e prognostici di cicatrizzazione renale) tramite microarrays e RT-PCR.
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Bambino con febbre

Ecografia vie urinarie

Esame urine ed 
urocoltura

Indagini bioumorali
di primo livello

ITER DIAGNOSTICO 
1° livello



Indagini genetiche

Cistosonografia

Scintigrafia renale

ITER DIAGNOSTICO 
2° livello
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In tutta la popolazione pediatrica con IVU con febbre
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� analisi dei processi infiammatori (studio della High-
mobility group protein 1 (HMGB-1) - delle interleuchine (IL-
6, IL-8)  

� analisi della risposta immune (polimorfismi toll-like
receptors (TLR), interleuchina 1beta (IL-1 beta) e 
transforming growth factor (TGF- beta)

In tutta la popolazione pediatrica con IVU con febbre

PIANO DI LAVORO in pazienti con PIANO DI LAVORO in pazienti con PIANO DI LAVORO in pazienti con PIANO DI LAVORO in pazienti con 
INFEZIONE URINARIA CON FEBBREINFEZIONE URINARIA CON FEBBREINFEZIONE URINARIA CON FEBBREINFEZIONE URINARIA CON FEBBRE

1) Diagnosi etiologica di IVU
2) Esami di primo livello 
3) Inizio terapia antibiotica mirata
4) Invio Centro di Riferimento

U.O. di Pediatria che accoglie il paziente:U.O. di Pediatria che accoglie il paziente:U.O. di Pediatria che accoglie il paziente:U.O. di Pediatria che accoglie il paziente:

U.O. Nefrologia Pediatrica:U.O. Nefrologia Pediatrica:U.O. Nefrologia Pediatrica:U.O. Nefrologia Pediatrica:

1) Esami di secondo livello




