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INTRODUZIONE

Nei paesi occidentali il rischio di malattie cardiovascola-
ri & notevolmente aumentato negli ultimi decenni. Di pa-
ri passo con il miglioramento prognostico delle malattie
cardiovascolari, l'invecchiamento e 'aumento della vita
media stanno rivelando con maggior frequenza casi di
End Stage Renal Disease (ESRD) da ischemia cronica del
rene (1). Nei prossimi anni, un numero crescente di pa-
zienti anziani e compromessi per malattie vascolari fini-
ranno necessariamente per essere inseriti nei programmi
di dialisi cronica. Questo configurera una vera e propria
emergenza clinica, oltre a far lievitare in modo dramma-
tico il costo economico-sociale della dialisi. Pertanto, la
diagnosi precoce di malattia ischemica e la definizione di
nuove strategie terapeutiche saranno uno dei “rarget” pitt
importanti della prevenzione primaria e secondaria del-
la nefrologia di questo inizio secolo (1, 2).

I vasi renali, come i distretti vascolari di altri organi,
possono essere colpiti da trombosi, embolia, aterosclero-
si, inflammazione e danno secondario ad ipertensione
arteriosa. La classificazione delle malattie vascolari re-
nali viene comunemente fatta in base alla sede anatomi-
ca del danno: arteria principale, arteriole, microcircolo,
vene. Il color-Doppler (CD), indagine morfo-funzionale, &
I'imaging di prima scelta nelle malattie vascolari del rene.
Esso riveste un ruolo primario nella diagnosi e nella va-
lutazione della progressione delle manifestazioni atero-
sclerotiche, displastiche e tromboemboliche. 1l ruolo del
CD & marginale, invece, nella sindrome uremico-emoliti-
ca, nella porpora trombotica trombocitopenica e nelle
vasculiti in genere in quanto, in questi casi, la diagnosi
poggia principalmente sul quadro clinico-umorale e sul-
I'esame istologico (3).

In particolare, il CD 2 il test di screening della malat-
tia ischemica cronica del rene, sia essa causata dalla ste-
nosi dell’arteria renale principale o dal rimodellamento
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aterosclerotico dell’'albero vascolare renale (3, 4, 5). Lo
screening CD ha un duplice obiettivo: 1) individuare nel-
la popolazione a rischio i casi di stenosi dell’arteria prin-
cipale da avviare all'angioplastica o indirizzare, in base
alla valutazione morfo-funzionale del rene, alla terapia
conservativa; 2) individuare e caratterizzare i casi di ma-
lattia ischemica cronica causati da un danno selettivo
delle arteriole e delle microarteriole parenchimali (ne-
froangiosclerosi e/o ateroembolia), in assenza di stenosi
dell’arteria principale. I pazienti con prevalente interes-
samento del circolo parenchimale sono quelli che il ne-
frologo incontra con maggiore frequenza nell’attivita
ambulatoriale. Si tratta di pazienti anziani, con vasculo-
patia aterosclerotica sistemica ed insufficienza renale
cronica (IRC) di lieve-media gravita (2°-3° grado), con
anamnesi negativa per nefropatia. In questi casi, l'iper-
tensione arteriosa pud essere una manifestazione secon-
daria o un sintomo associato alla malattia ischemica cro-
nica del rene. Se in questi pazienti I'esame CD viene in-
centrato “esclusivamente” sulla ricerca della stenosi del-
I'arteria principale, senza considerare il “milieu” atero-
sclerotico del paziente, potrebbe essere sottovalutato il
danno renale da patologia del microcircolo (3, 4).

CIRCOLAZIONE RENALE
Il circolo arterioso

11 circolo arterioso renale & di tipo terminale. Le arterie
renali originano dalla parete antero-laterale dell'aorta a
circa 1,5-2 cm dall’arteria mesenterica superiore (Fig. 1).
Larteria renale destra si dirige in fuori e posteriormente,
descrivendo una curva a convessita anteriore e raggiun-
ge l'ilo renale dopo aver incrociato posteriormente la ve-
na cava inferiore. Larteria renale sinistra origina dal pro-
filo postero-laterale dell'aorta, a 35°-40°, decorre poste-
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Rene - Eco-color Doppler dei vasi renali

Figura 4 (A, B). Doppio distretto arterioso destro. Scansione obliqua fianco destro in PD direzionale. Nel caso riportato, I'arteria
_ renale destra principale (A) ha un’origine ortotopica ed un decorso normale (tratto retrocavale). Il ramo soprannumerario origina
dall'aorta lombare, circa un corpo vertebrale pilt in basso della precedente, ed incrocia anteriormente la vena cava inferiore (B). Al-
I'esame autoptico si riscontra un’arteria renale soprannumeraria in piti del 20% dei casi. Comunemente, arteria principale e ramo
accessorio originano dal ramo principale o dall'aorta. Solo raramente, nel 4% dei casi, sono presenti tre o piti arterie renali.

Il-circolo venoso

Il sistema venoso renale differisce sostanzialmente da
quello arterioso per la presenza di anastomosi intrarena-
li libere. A livello della corticale il sangue dei capillari pe-
ritubulari viene drenato dalle vene stellate che conflui-
scono nelle vene interlobulari. Queste drenano, in suc-
cessione, nelle vene arcuate e nelle vene interlobari prin-
cipali (superiore, ilare ed inferiore) seguendo il disegno
generale del circolo arterioso. Le vene interlobari, unen-
dosi all'ilo, formano la vena renale. La vena renale destra
concorre occasionalmente con un ramo a formare la ve-
na azygos e si riversa nella vena cava inferiore dopo un

Figura 5. Velocitogramma arteria renale. In arteria renale, la
curva V/t & una curva "a bassa resistenza”. 1l fronte sistolico &
rapido (VPS = velocita di picco sistolico) ed & seguito da una
dolce e progressiva decelerazione segnata da rapide modulazio-
ni e da un flusso telediastolico elevato ( VTD = Velocita di pic-
co telediastolica). Lelevata componente continua del flusso
(area sottesa alla curva sisto-diastolica e priva di echi), corri-
sponde, da un punto di vista emodinamico, ad un basso valore
della impedenza totale e ad un alto flusso sanguigno (circa 500-
600 ml/min per rene).

breve tragitto di 2-2,5 cm, a livello di L2. La vena renale
sinistra, pilt lunga (6-10 cm), si apre in vena cava ad un
livello leggermente superiore dopo un tragitto pit com-
plesso che la vede impegnarsi nella pinza aorto-mesente-
rica (Fig. 6a, b). La vena renale sinistra riceve la vena
surrenalica e la vena gonadica, ed @ in connessione con il
sistema emiazygos e lombare ascendente (arcata reno-
azygos-lombare). A destra, la vena surrenalica e gonadi-
ca sboccano direttamente in vena cava (6). Contraria-
mente a quanto avviene in altre parti del corpo, le ano-
malie delle vene renali (vene renali multiple, vena renale
sinistra retroaortica (Fig. 7), vena renale circumaortica
ad anello, persistenza della vena cardinale sinistra co-
municante con la vena renale), sono molto piu rare di
quelle delle arterie. Nel complesso, il circolo venoso re-
nale costituisce un’efficiente via di deflusso per la pre-
senza di numerose anastomosi intrarenali ed extrarena-
li, quindi l'ostruzione della vena principale causa rara-
mente un infarto (4).

Le vene renali mostrano un tracciato modulato,
multifasico, molto simile a quello della vena cava infe-
riore (modulazione auricolare e respiratoria). Queste
modulazioni sono meno evidenti nella vena renale sini-
stra a causa dell'incarceramento nella pinza aorto-me-
senterica. Comunemente, il cambiamento di decubito li-
bera la vena e permette il ritorno di queste modulazioni.

TECNICA DI ESAME

La preparazione del paziente per una corretta valutazio-
ne delle arterie renali prevede il digiuno protratto per al-
meno 8 ore, associato a dieta povera di fibre. Questa pre-
parazione riduce l'uso di farmaci antimeteorici, scarsa-
mente utili in un paziente mal preparato. Lesecuzione
dell'esame CD delle arterie renali richiede una strategia

.
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Figura 8. Scansione trasversale o assiale sul peduncolo di origi-
ne delle arterie renali in sede epi-mesogastrica.

duare il peduncolo di origine dell’arteria, i rapporti ana-
tomici con la vena omolaterale e, seppure con una certa
difficolta, la presenza di eventuali arterie accessorie. In
questa scansione, I'angolo di insonazione del tratto ostia-
le dell’arteria renale destra & sfavorevole (50°-60°), men-
tre quello dell'arteria sinistra & ideale (< 30°-45°). Nelle
scansioni sottocostali ascendenti, in decubito semilatera-
le destro e sinistro, I'arteria renale destra e sinistra si di-
spiegano in tutta la loro lunghezza e possono essere cam-
pionate con angoli idonei (< 20°-30° a destra, > 40° a si-
nistra) (Fig. 12). La scansione coronale sull’aorta con il
paziente in decubito laterale sinistro & sicuramente una
delle scansioni piu spettacolari. Essa consente di indivi-
duare l'ostio di entrambe le arterie, eventuali rami so-
vrannumerari ed i rapporti che l'aorta ed i vasi renali
contraggono con i pilastri mediali del diaframma (Fig.
13a, b). I vantaggi di questa scansione sono rappresen-

Rene — Eco-color Doppler dei vasi renali 357

Figura 10. Scansione coronale sull'aorta con paziente in decubi-
to laterale sinistro.

tati dalla possibilitd di campionare l'ostio delle arterie
con angoli di insonazione estremamente bassi (< 20°-
25°), sebbene la complessione fisica del paziente e le bas-
se frequenze (2,5 MHz) talvolta non consentano di otte-
nere delle buone immagini. La scansione coronale sul re-
ne destro e sinistro, sulla linea ascellare medio-posterio-
re, con paziente in decubito laterale destro o sinistro, of-
fre una visione panoramica dei vasi segmentari, dell’ar-
teria e della vena all'ilo. In questa scansione le arterie si
colorano in “rosso” per il flusso centrifugo e le vene in
“blu” per il flusso centripeto rispetto alla sonda. Le scan-
sioni coronali creano spesso immagini suggestive: muo-
vendo infatti dolcemente la sonda sul versante mediale &
possibile seguire l'intero tragitto dell’arteria sino alla sua
origine dall’aorta. Non sempre la definizione del pedun-
colo e del tratto iniziale dell’arteria & ottimale, anche se
il rene fa da finestra acustica. La profondita di campo ri-

Figura 9 (A, B). Scansione sottocostale ascendente (paziente in decubito laterale destro o sinistro), sul peduncolo ed il decorso del-

Farteria renale destra e sinistra.
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Figura 13 (A, B). Emergenza delle arterie renali dall’aorta. Scansione coronale sull’aorta con paziente in decubito laterale sini-

stro. La scansione, in B-mode (A) e CD (B), 2 sicuramente una delle scansioni pil spettacolari, in quanto consente di individuare
l'ostio di entrambe le arterie, eventuali rami sovrannumerari ed i stretti rapporti che Vaorta ed i vasi renali contraggono con i pi-
lastri mediali del diaframma. Ao = aorta; diaf = Pilastro mediale del diaframma; Ar dx = arteria renale destra; Ar sx = arteria re-

nale sinistra. Frecce = peduncolo arteria renale destra e sinistra.

~ segmento con il Doppler spettrale. La curva V/t andra re-
gistrata piu volte e con angoli di insonazione ottimali,
poiché la diagnosi di stenosi & basata esclusivamente sui
" valori assoluti di velocita. La biforcazione precoce, cosi
come le anomalie di decorso (kinking dell’arteria) posso-
no causare false accelerazioni ed essere fonte di errore.
La comparsa di aliasing in analisi spettrale, ovvero il ri-
" baltamento della porzione apicale della curva V/t sul ver-
sante opposto della linea zero-crossing, pud significare o
una errata impostazione della PRF o un aumento della
velocita di scorrimento del sangue (8). Se la PRF & ben
regolata, I'aliasing & un artefatto utile ed indica sempli-
cemente un aumento della velocita e la presenza di ste-
nosi. Lambiguitd spettrale richiede un aggiustamento
dei valori di PRF o, in alternativa, lo spostamento della
linea zero della curva V/t o una riduzione della profondi-
ta di campo (8).
Lapertura del box-colore sul parenchima renale evi-
~ denzia una ricca trama vascolare disposta “a raggiera” o
a “ventaglio”. 1 vasi arteriosi e venosi segmentari irradia-
. no dall'ilo verso il parenchima, dando origine ai vasi ar-
ciformi ed alle arterie interlobari. Il “blushing” perfuso-
* rio della corticale, particolarmente evidente al PD o al
dynamic-flow, si manifesta con una trama di vasi esili e
pulsanti che riproduce ritmicamente l'espansione sisto-
diastolica dei vasi parenchimali. L'Indice di Resistenza
" (IR) intraparenchimale deve essere determinato preferi-
bilmente in un vaso interlobare, a ridosso della colonna
mesorenale (Fig. 14). Nel soggetto giovane & comune-
mente inferiore a 0,60 e tende ad aumentare nell'iperten-
_ sione arteriosa di lunga durata e stabilizzata, nell'anzia-
no, nel diabete, nelle nefropatie interstiziali. I valori di
cut-off sono vicini a 0,70 nelle nefropatie interstiziali cro-
niche e prossimi o superiori a 0,80 nelle nefropatie va-
scolari primitive (vasculiti), nella nefroangiosclerosi e
nell'ateroembolia (9).

In sintesi, il CD semplifica lo studio e riduce il tempo
necessario per 'esame dei vasi renali. Nelle apparecchia-
ture digitali, la possibilita di regolare separatamente le
funzioni fondamentali delle modalita CD e Doppler spet-
trale (in particolare PRF, frequenza, guadagno) ha mi-
gliorato radicalmente la sensibilita Doppler. La mappa
colorimetrica del flusso nel box-colore da un’informazio-
ne qualitativa immediata sul decorso, sulla pervieta del
vaso e sulla direzione del flusso. La sovrasaturazione dei
colori fondamentali con viraggio verso il bianco e la
comparsa di aliasing (mosaico di colori) indicano accele-
razione del sangue e presenza di vorticosita. Questi se-
gni, pur essendo tipici di una stenosi emodinamicamen-
te critica, sono aspecifici in quanto danno solo informa-
zioni qualitative. Il campionamento con Doppler spettra-
le e la registrazione della curva V/t nei punti critici indi-
cati dal CD forniranno una misura quantitativa e ripeti-
bile della velocita sistolica e diastolica, indispensabile
per la diagnosi di stenosi. Lesplorazione del ramo prin-
cipale in tutta la sua lunghezza ed il campionamento dei
vasi interlobari per il calcolo degli indici di resistivita
concludono tecnicamente l'esame del circolo arterioso
renale (9).

ECOCONTRASTOGRAFIA
E MALATTIE VASCOLARI! DEL RENE

I presupposti teorici e fisiologici per Yuso degli ecoam-
plificatori nello studio dei reni nativi e del trapianto so-
no ottimi, anche se le variazioni emodinamiche intrare-
nali indotte da patologie parenchimali, dall'uso di far-
maci (anti-ipertensivi ed immunosoppressori, in partico-
lare la ciclosporina) e dal rigetto cronico possano in-
fluenzare in modo variabile i risultati. Il rene & un orga-
no riccamente vascolarizzato. Nell'adulto a riposo, per le
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gnale Doppler, legato alla riflessione lineare delle micro-
bolle, & stato completamente annullato dagli sviluppi tec-
nologici, provocando l'uscita dal commercio dei mdc a
- bassa resistenza. I mdc di seconda generazione (ad es.
Sonovue®, Definity®) mostrano una maggiore resisten-
za alla rottura ed una risposta armonica pil efficace.
Usando nell’acquisizione del segnale algoritmi dedicati, &
possibile valutare la perfusione microvascolare in tempo
" reale sin quasi a livello capillare, con minima rottura del-
le microbolle (10).

Nel rene con funzione normale, dopo infusione ev di
~ mdc in bolo, la perfusione renale inizia dopo circa 16-19
secondi. 1l contrasto perfonde prima la corticale con un
effetto tipo “tutto o nulla” e quindi, dopo circa 30-40 se-
_ condi dall'infusione, la regione midollare in modo lento
e progressivo. Limmagine del rene acquisita con ecocon-
trastografia deriva quasi esclusivamente dal segnale del
microcircolo renale (10, 11). Limaging morfologico con-
trastografico o imaging perfusionale integra egregiamen-
te il B-Mode ed il CD-PD nella valutazione delle patolo-
gie ischemiche del rene (trombosi-embolia dell'arteria o
della vena, steno-ostruzione di rami segmentari o di ra-
mi accessori) e si @ rivelato particolarmente utile nella
diagnosi differenziale delle patologie non vascolari che
modificano la perfusione uniforme del parenchima (co-
me per esempio aree mute o ipoperfuse da pielonefrite
focale). Purtroppo, al di 1a della spettacolarita, I'imaging
perfusionale fornisce scarse informazioni sulle patologie
parenchimali primitive e secondarie del rene nativo e del
trapianto (11).

Qualche informazione in pili pud essere ottenuta con
la valutazione seriata delle curve tempof/intensita (10).
Queste analizzano e riportano su un grafico I'andamento
medio dell'intensitd del segnale (0 I'andamento medio

........

..............
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della deviazione standard) in funzione del tempo. Lin-
tensita del segnale viene misurato sul vettore delle im-
magini B-Mode/CD-PD registrate in una sequenza cine
immagazzinata nella memoria dell'ecografo. In ascissa &
indicato il valore del tempo in secondi, mentre in ordi-
nata & indicato il valore medio dell'intensita (o della de-
viazione standard dell'intensitd) in un determinato mo-
mento o frame, normalizzato fra 0 ed 1. Lanalisi della
curva consiste in due procedimenti separati: il primo vol-
to all'acquisizione dei frames temporali ed il secondo al-
I'elaborazione dei dati ed alla visualizzazione della curva.
Pertanto, le curve tempo/intensitd sono un’elaborazione
in post-processing dell'immagine acquisita durante la fa-
se di perfusione del rene (Fig. 15). Per ottenere una buo-
na curva bisogna, in primo luogo, che I'acquisizione del-
la sequenza avvenga per un periodo di tempo sufficien-
temente prolungato, evitando movimenti della sonda e
dell'organo da esplorare (respiro bloccato) ed, in secon-
do luogo, che I'area di interesse parenchimale sia ben cir-
coscritta, In post-processing, sulla sequenza cine vengono
disegnate 1, 2 o piu aree d'interesse parenchimali (ROI =
Region Of Interest), in modo non dissimile dalla tecnica
usata in angioscintigrafia per definire le curve attivi-
ta/tempo (10). Anche in questo caso, come in angioscin-
tigrafia, il punto critico dell’analisi & rappresentato dal-
I'acquisizione e dalla definizione delle ROI. Teoricamen-
te, per ottenere una buona riproducibilita dell’'esame la/e
ROI disegnate al primo esame dovrebbero essere fedel-
mente riprodotte negli esami successivi, con la stessa for-
ma e la stessa dimensione.

Valutando invece selettivamente la fase di “input/out-
put” del contrasto, I'imaging perfusionale pud acquisire
una valenza quantitativa. In questo caso, dopo l'infusio-
ne ey, si attende che il rene si riempia di mdc. A questo

Time Intensity Analysis [MI Curve]
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Figura 15. Curva intensitd/tempo su trapianto renale normofunzionante. Lanalisi intensitd/tempo riporta su un grafico 'andamento
medio dell'intensita del segnale (o I'andamento medio della deviazione standard) misurato sul vettore delle immagini B-Mode pit1 Co-
lor-Power-Doppler contenute in una sequenza cine registrata nella memoria dell'ecografo. In ascissa & indicato il valore del tempo in
secondi, mentre in ordinata & indicato il valore medio dell'intensita (o della deviazione standard delle intensita) in un determinato mo-
mento o frame, normalizzato fra O ed 1.
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Figura 17. Ipertensione renovascolare di Goldblatt. Indu-
cendo con una “clip” una stenosi monolaterale, Goldblatt scate-
no nel cane una grave ipertensione. Negli anni ‘60 la caratteriz-
zazione del sistema renina-angiotensina-aldosterone defini i
meccanismi fisiopatologici dell'ipertensione renovascolare. Li-
schemia stimola la liberazione di renina da parte dell'apparato
iuxtaglomerulare (I'imput chimico & la maggiore diluizione del-
l'urina nel tubulo contorto distale). La renina, in circolo, agisce
per via enzimatica sull’angiotensinogeno convertendolo in An-
giotensina 1. Questa proteina, a livello polmonare, viene con-
vertita dall’'ACE in Angiotensina II, un potente vasocostrittore
che agisce sul circolo renale e sistemico portando all'iperten-
sione. In una fase iniziale, l'ipertensione renovascolare & reni-
no-dipendente. La successiva iperincrezione di aldosterone sti-
molata dalla renina, determina ritenzione di sodio e l'iperten-
sione diventa progressivamente volume e sodio-dipendente.

Quando & critica o emodinamicamente significativa
una stenosi arteriosa? I dati sperimentali dimostrano che
la stenosi di un vaso arterioso & il risultato di un proces-
so patologico della parete che acquista un significato
emodinamico se l'area di sezione ostruita & > 75-85%
(19). Larteriografia, gravata dai limiti propri dell'ima-
ging radiologico bidimensionale (margini vascolari mal
definiti, impossibilita di ottenere una misura lineare or-
togonale rispetto all'asse del vaso, difficolta di individua-
re un diametro di riferimento), definisce critica una ste-
nosi che determina un'ostruzione > 50%. La significativi-
ta angiografica varia, in ogni caso, in base alle caratteri-
stiche della stenosi (lunghezza, irregolarita, molteplici-
1a), alle caratteristiche del letto vascolare distale ed alla
presenza/assenza di un circolo collaterale efficiente (20).

Nel rene, da un punto di vista emodinamico, una ri-
duzione graduale del 40% della pressione di perfusione
non modifica sostanzialmente il GFR e la portata emati-
ca renale (RBF), grazie ai meccanismi di autoregolazio-
ne del circolo intrarenale. Una caduta della perfusione
> 40% comporta, invece, una rapida caduta del GFR. In
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genere, l'autoregolazione intrarenale diventa inefficace
quando la pressione di perfusione cade sotto il 40% e la
pressione sistolica sotto i 70-80 mmHg (21). Sperimen-
talmente, una caduta della pressione di perfusione pari
al 40% si realizza con stenosi arteriose > 75% (22). Da un
punto di vista fisiopatologico, I'ischemia monolaterale
attiva la cascata del sistema renina-angiotensina-aldoste-
rone e scatena un'ipertensione secondaria renino-dipen-
dente e quindi volume-dipendente per i meccanismi
umorali di compenso legati all'iperaldosteronismo se-
condario (Fig. 17). Nel rene, pertanto, una stenosi &
emodinamicamente significativa se determina una cadu-
ta della pressione di perfusione capace di attivare il si-
stema renina-angiotensina-aldosterone (22).

Lecografia con CD non é in grado di fornire una valu-
tazione geometrica della stenosi dell’arteria renale, in
quanto I'esame viene eseguito con frequenze troppo bas-
se (2,5-3,5 MHz), per ottenere una risoluzione morfolo-
gica simile a quella che si ottiene con le frequenze usate
nella valutazione dei vasi superficiali (7,5-14 MHz). I1 CD
svela una stenosi critica campionando gli effetti emodina-
mici, cioé le variazioni di velocita del sangue a livello della
stenosi. Una stenosi significativa determina, per effetto
Venturi, una marcata accelerazione del flusso ematico ed
una dilatazione post-stenotica. Il flusso del sangue da la-
minare diventa disordinato e vorticoso con caduta della
portata a valle, mentre il profilo delle velocita da para-
bolico diventa irregolare e disordinato. Questi fenomeni,
noti e conosciuti nella dinamica dei fluidi, vengono ben
rappresentati dall'analisi Doppler con l'accelerazione
delle velocita sisto-diastoliche e la dispersione spettrale
delle velocita in funzione delle turbolenze del flusso ema-
tico a livello della stenosi (Fig. 18).

La prevalenza della MRV come causa di ipertensione
renovascolare nella popolazione generale degli ipertesi &
solo del 2-4% (1, 2). In sottogruppi selezionati di pazienti
con malattia aterosclerotica sistemica mono o pluridi-

0O
P
Pm = Pn + Pd
-
Vatoaus JEROME vo100aws
Py=pV¥2 3,8 mmHg 15 mmHg 3,8 mmHg

Figura 18. Effetto Venturi. In una sezione ristretta di un con-
dotto (b), la velocita lineare (v) e, quindi la componente dina-
mica della pressione, Pd = (pv2/2), sono maggiori nelle sezioni
pil ampie (a e c) dello stesso condotto. Se I'energia totale, Ptot,
& virtualmente costante lungo tutto il condotto (ciog, se la per-
dita di energia dovuta alla viscosita & trascurabile) le pressioni
P1, P2, P3, non saranno diverse, ma la pressione laterale o sta-
tica, Pst, nella sezione ristretta (P4) sara inferiore alle pressioni
laterali (P2 e P6) delle sezioni pitt ampie del condotto.
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strettuale (cardiopatia ischemica, arteriopatia obliterante
cronica degli arti inferiori, steno-ostruzione dei vasi caro-
tidei, aneurisma aterosclerotico o dissecante dell'aorta,
ipertensione accelerata con IRC, arterite di Takayasu) la
prevalenza aumenta al 30-40% (1, 2). Nei pazienti anziani,
fumatori, ipercolesterolemici, esiste una stretta correla-
zione fra il numero dei vasi periferici interessati dall’arte-
riopatia periferica (pit di cinque) e la presenza di stenosi
dell'arteria renale (23). L'aterosclerosi & responsabile com-
plessivamente di circa il 90% dei casi di stenosi. Nelle don-
ne giovani, la stenosi & invece prevalentemente sostenuta
dalla displasia fibromuscolare. Nel registro italiano di dia-
lisi e dei trapianti, le malattie vascolari rappresentano, in
questo momento, la causa pit importante di ESRD e di
nuovi ingressi in dialisi (nella fascia di eta >60 anni) con
una prevalenza variabile da 25-30%. Da un punto di vista
epidemiologico, una MRV mono o bilaterale non puo sin-
golarmente giustificare tutti i casi di malattia vascolare. In
una review nordamericana del 1996, su 7.200 pazienti con
ESRD, la MRV era causa di IRC progressiva solo
nell’1,24% della popolazione, mentre, nei pazienti di razza
caucasica, la nefrosclerosi ipertensiva era causa di ESRD
nel 14% (24). In una casistica pii1 limitata, Appel et al. ri-
portavano una prevalenza di MRV del 22% nei dializzati di
eta > 50 anni (25). Il Cardiovascular Health Study (CHS),
studio longitudinale condotto su 870 pazienti (63% F e
37% M), di eta > 65 anni (72,2 + 4,9), selezionati nella po-
polazione generale, progettato per valutare i fattori di ri-
schio, la morbidita e mortalitd cardiovascolare e la preva-
lenza della stenosi dell’arteria renale, ha evidenziato una
prevalenza totale di stenosi di 6,8% (6,0% monolaterale vs
0,8% bilaterale; 5,5% nelle donne vs 9,1% nei maschi) (26).
Questi dati epidemiologici dimostrano che: 1) la definizio-
ne di malattia ischemica cronica & ancora confusa; 2) la
stenosi dell’arteria renale principale pud da sola giustifi-
care solo una piccola percentuale di casi che portano alla
dialisi; 3) la gran parte dei casi di malattia ischemica cro-
nica & sostenuta da quadri aterosclerotici polimorfi che in-
teressano estesamente il microcircolo pitt che l'arteria
principale (Fig. 19) (27). La letteratura degli ultimi 10-15
anni &, obiettivamente, ricca di lavori sulla diagnosi, sulla
terapia, sulle tecniche di rivascolarizzazione e sul follow-
up clinico della MRV, mentre & veramente scarna sugli
aspetti clinici ed epidemiologici della malattia ischemica
cronica (28, 29). Pochi lavori segnalano che un’ipoperfu-
sione cronica pud essere causata non solo da una stenosi
dell’arteria principale, ma anche dal rimodellamento ate-
rosclerotico del microcircolo arterioso in assenza di ste-
nosi. In questo caso, il danno ischemico cronico e pro-
gressivo si realizza perché vari fattori (rimodellamento dei
vasi, episodi di embolia colesterinica, riduzione dell'area
di sezione del microcircolo), embricandosi, concorrono ad
aumentare l'impedenza vascolare parenchimale, ostaco-
lando una normale perfusione.

Screening color-Doppler
della malattia ischemica cronica

Un test di screening ideale dovrebbe essere non invasivo,
ripetibile, poco costoso ed avere un elevato valore pre-

[MRV
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Malattia ateroembolica

Figura 19. Malattia vascolare renale aterosclerotica. La defi-
nizione di malattia ischemica cronica & ancora confusa. La ste-
nosi dell’arteria renale principale pud giustificare anatomica-
mente solo una piccola percentuale di casi di malattia vascola-
re renale che porta alla dialisi. La gran parte dei casi & sostenu-
ta da quadri aterosclerotici polimorfi che interessano estesa-
mente il microcircolo piui che V'arteria principale.

dittivo negativo. E opportuno ricordare che il valore pre-
dittivo di un test & essenzialmente legato alla prevalenza
della malattia nella popolazione generale e che, da un
punto di vista statistico, un test dotato di una sensibilita
e specificita del 95% ha un valore predittivo positivo del
16%, del 28%, del 50%, del 68% e dell'83%, se la preva-
lenza della malattia nella popolazione generale & rispet-
tivamente dell’1%, 2%, 5%, 10% e 20%. Per ciascuno dei
livelli di prevalenza considerati, il valore predittivo nega-
tivo & > 95% (30). 11 CD sta suscitando sempre maggiore
consenso nella diagnosi di MRV, in quanto offre i van-
taggi tipici di una tecnica di screening: basso costo, as-
senza di rischi, buona tollerabilitd, immediatezza di in-
formazioni qualitative e quantitative (che limitano e fi-
nalizzano il ricorso alle tecniche di secondo livello) e va-
lori molto elevati di sensibilita e specificita nelle casisti-
che pii1 recenti (90-95%) (31, 32). Nelle casistiche degli
anni '90, la sensibilita e specificitd del Doppler erano
molto discordanti. Questo ha favorito a lungo I'opinione
secondo la quale il CD & una tecnica poco attendibile e
fortemente operatore-dipendente. In realta, la grande va-
riabilita dei risultati pubblicati in quegli anni pud essere
giustificata anche in altro modo come, ad esempio, dalla
mancanza di consenso sui parametri Doppler utilizzati,
dalla mancanza di validazione intra ed extra osservatore,
dal livello tecnico delle apparecchiature impiegate, dalla
diversa prevalenza della MRV nella popolazione studiata
ed, infine, dal tipo, sede e grado della stenosi.

Anche la scintigrafia renale con test al captopril &, da
pil parti, considerata un test di screening della MRV,
sebbene sia pill indaginosa (iniezione radiotracciante,
somministrazione di captopril), richieda impegno e tem-
po (wash-out farmacologico, acquisizione standard e do-
po stimolo) e abbia bisogno, infine, di un‘accurata stan-
dardizzazione (33). Da un punto di vista pratico, perché
lo screening della MRV sia corretto, a nostro modo di ve-
dere & necessario che il CD delle arterie renali non sia
eseguito in modo indiscriminato in tutti i pazienti iper-
tesi, ma venga praticato solo nei pazienti con un sospet-




to clinico fondato di malattia (35). La selezione dei pa-
zienti da sottoporre a screening deve essere operata se-
’condo i criteri clinici stabiliti in letteratura (Tab. 1) (36).
_ Nel bilancio morfofunzionale della MRV, 'ecografia B-

ode non ha un ruolo di primo piano (37). Tuttavia, le in-
formazxom morfologiche, per quanto aspecxﬁche, posso-
no aiutare nella diagnosi differenziale di un 1perten51one
seécondaria. Lesame B-Mode pud svelare un'asimmetria
renale significativa (differenza di diametro coronale >1,5
cifi), una perdita di massa renale (riduzione dello spesso-
ré parenchimale), un appiattimento della colonna meso-
rénale, tutti segni aspecifici di ischemia cronica (37). Le-
ogenicita del rene ischemico varia da una diffusa ed uni-
forme ipoecogenicita ad una fine e diffusa i 1perecogemc1-
té Nelle forme di nefropatia ischemica in cui prevale I'im-
pegno del microcircolo, il diametro coronale del rene &
giiasi normale (10-10,5 c¢m), la riduzione dello spessore
parenchimale @ modesta, mentre prevale una diffusa e
disomogenea iperecogenicita della corticale e della mi-
dollare, spesso associata a sclerolipomatosi del seno e ci-
sti semplici. In altri casi, la morfologia del rene & presso-
ché normale e I'impegno del microcircolo & svelato solo
dal marcato aumento degli indici di resistenza intraparen-
chimali. Occasionalmente, lo studio morfologico puo evi-
denziare placche iperecogene o miste nel tratto ostiale o
paraostiale, anomalie di decorso dell'arteria (kinking, bi-

TABELLA 1. Selezione dei pazienti da sottoporre a screening per
MRV secondo i criteri clinici stabiliti in letteratura (modificata
da Mann e Pickering)

1. IN PRESENZA DI IPERTENSIONE (1A)
* Donne giovani (eta < S0 aa), non storia familiare di IA
* ]A recente, poco trattabile con politerapia, et giovanile
¢ IA grave, recente. Sesso maschile, et > 50 aa. Segni o storia
di malattia aterosclerotica mono o polidistrettuale:
- cardiopatia ischemica
- arteriopatia cronica periferica
steno-ostruzione vasi epiaortici
- aneurisma aorta, dissezione
fattori di rischio cardiovascolare tradizionali (diabete, fu-
mo, dislipidemia etc.)
* IA maligna o accelerata

2. IN PRESENZA DI ANOMALIE URINARIE

incremento sCr, non giustificabile e non riconducibile a ne-
fropatia medica, eta > 50 aa, storia di malattia ateroscleroti-
ca mono o polidistrettuale

incremento significativo e rapido sCr o IRA dopo uso ACE-i
con o senza diuretici dell'ansa per 1A recente

* asimmetria renale o rene terminale monolaterale

¢ ipopotassiemia associata ad ipertensione

3. IN PRESENZA DI SEGNI CLINICI SUGGESTIVI

¢ soffio addominale paraombelicale o al fianco

¢ retinopatia severa

* cardiopatia ischemica, arteriopatia periferica o dei vasi
epiaortici

insufficienza cardiaca congestizia acuta inspiegabile o
episodi ripetuti di edema polmonare acuto (edema polmona-
re a flash)

* Riscontro occasionale di aneurisma dell’aorta addominale
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Figura 20. Effetti emodinamici della stenosi. Una stenosi cri-
tica causa una marcata accelerazione del flusso nel settore ste-
notico e, per la vorticosita del sangue, una dilatazione post-ste-
notica. Da un punto di vista emodinamico, la stenosi & una resi-
stenza in parallelo che riduce, in funzione del suo grado, la por-
tata a valle ed altera il profilo del flusso che da laminare diventa
disordinato e vorticoso. Questi fenomeni sono ben rappresenta-
ti dal Doppler (aumento delle velocita sisto-diastoliche, disper-
sione spettrale). Le alterazioni dello shear-stress a monte, a li-
vello della stenosi e nel tratto post-stenotico giustificano la pro-
gressione del danno dalla stenosi verso l'ostruzione completa.

forcazione precoce) e, raramente, un aneurisma o irrego-
larita parietali del tratto medio dell’arteria riferibili a fi-
brodisplasia. Spesso, un peduncolo di diametro < 4 mm
si associa ad un doppio distretto arterioso. Lo studio mor-
fologico dell’aorta pud evidenziare un’ateromasia lieve,
moderata o grave che altera la regolarita dei profili parie-
tali, una sclerectasia o un aneurisma vero, di forma (sac-
ciforme, fusiforme) e volume variabili. Lo studio morfo-
logico delle logge surrenaliche pué rivelare la presenza di
una massa surrenalica funzionante (feocromocitoma,
adenoma) e rappresenta un momento fondamentale nel-
la diagnosi differenziale della MRV.

Da un punto di vista fisiopatologico, nel tratto steno-
tico e subito a valle di una stenosi si verificano variazio-
ni emodinamiche che alterano la morfologia della nor-
male curva V/t. Nella sede di stenosi si realizza un signi-
ficativo incremento delle velocita di picco sisto-dia-
stoliche ed il flusso da laminare diventa vorticoso con
conseguente dispersione delle velocita dei GR nello spet-
tro Doppler (dispersione spettrale e scomparsa della
finestra sistolica) (Fig. 20) (7). A valle della stenosi pre-
valgono i fenomeni di vorticosita e di dispersione spet-
trale. Le condizioni emodinamiche si ripristinano a bre-
ve distanza dalla stenosi (1,5-2 centimetri). La progres-
sione della stenosi & segnata da un'accentuazione dei fe-
nomeni descritti, con ulteriore aumento dei picchi di ve-
locita sistolica (jet sistolico). Tutto questo si verifica si-
no ad un limite empirico definito dalla legge di Rey-
nolds: al di ]a di questo limite (numero di Reynolds), I'e-
nergia pressoria a monte non riesce a vincere la resisten-
za della stenosi serrata e viene dispersa in energia termi-
ca per i vortici ed i mulinelli, cioé i movimenti erratici e
casuali del sangue. In queste condizioni, sia nel tratto
stenotico che a valle, si registrano complessi velocitome-
trici di tipo terminale, poststenostici, con netta riduzio-
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Figura 22. Stenosi da fibrodisplasia. La displasia fibromuscolare pud interessare la media, l'intima o l'avventizia. La prima ¢ la
variante anatomica piu frequente ed, in angiografia, si caratterizza per l'alternanza di stenosi e dilatazioni aneurismatiche che con-
feriscono all'arteria principale il caratteristico aspetto a “corona di rosario” {A). Occasionalmente, lo studio morfologico dell'arte-
ria (B) in B-Mode pud evidenziare irregolarita del tratto medio dell'arteria riferibili a fibrodisplasia. Il velocitogramma (C), nel ca-
so riportato, mostra nel tratto medio-distale dell’arteria aliasing, VPS > 200 cm/sec, VTD 110 cm/sec, marcata dispersione spettra-
le e perdita della finestra sistodiastolica. Ao = aorta. RRA = arteria renale destra. RV= vena renale destra.

cm/sec ed in base al valore del rapporto velocitometrico
reno-aortico (impropriamente detto aorto-renale -
RAR). Se la VPS & > 180 cm/sec ed il RAR < 3,5, la ste-
nosi & < 60%; se, viceversa, la VPS > 180 cm/sec ed il
RAR > 3,5, la stenosi viene considerata > 60% (38). I ri-
sultati di questo lavoro sono assolutamente condivisibi-
li. Nel nostro laboratorio di eco-Doppler, dopo la valida-
zione versus I'angio MRI, consideriamo criteri diretti di
stenosi una VPS > 180-200 cm/sec, una VPD > 90
cm/sec, e criteri indiretti la dispersione spettrale della
curva V/t ed un RAR > 3,5 (Fig. 22). Luso dei mdc e l'a-
nalisi delle curve intensitd/tempo hanno scarso signifi-
cato nella diagnosi di MRV. Lecografia perfusionale
parametrica, sebbene non esistano dati in proposito, po-
trebbe aprire nuove prospettive nel bilancio clinico, nel-
le indicazioni alla rivascolarizzazione e nel flollow-up
dei pazienti con MRV. La diagnosi di steno-ostruzione
totale & talvolta molto difficile e si basa sull'assenza
completa di segnale Doppler. La presenza di un esile co-
no di eiezione con curva V/t demodulata (segnale sisto-
lico ridotto di ampiezza, assenza segnale diastolico), ter-
minale, & indicativa di una stenosi preocclusiva. Se que-
sti reperti si associano a perdita di massa renale (ridu-
zione dello spessore corticomidollare, @ longitudinale
del rene < 9 cm), le possibilita di recupero del rene e di
successo della rivascolarizzazione sono marginali. La
perdita di volume renale in una stenosi progressiva &

stata stimata di circa 1 cm di diametro longitudinale/an-
no. La steno-ostruzione acuta da trombosi primitiva o
secondaria dell’arteria principale determina distruzione
completa del rene in 3-4 settimane. La ricerca dei segni
diretti impone il campionamento completo del vaso in
tutto il tragitto e la registrazione del velocitogramma nei
vari settori. In epoca predigitale, quando le apparec-
chiature non erano molto sensibili, non sempre era pos-
sibile campionare l'arteria in tutto il suo tragitto e I'esa-
me risultava spesso indaginoso e molto lungo. Nel ten-
tativo di semplificare la diagnosi di MRV, molti autori si
sono impegnati nella ricerca di parametri semiquantita-
tivi, angolo-indipendenti, piu facilmente calcolabili.
Uno dei piti importanti segni indiretti extrarenali, or-
mai di uso comune, & la valutazione del rapporto veloci-
tometrico fra arteria renale ed aorta, impropriamente
detto rapporto aorto-renale (RAR) (39). Il calcolo del
RAR si ottiene rapportando la VPS campionata in arteria
renale principale con la VPS registrata in aorta subito
dopo I'emergenza dell’arteria mesenterica superiore. Il
decorso dell'aorta in questa sede & obliquo in senso po-
stero-anteriore per la lordosi lombare, e la curva Vit & di
tipo resistivo con una piccola onda reverse (Fig. 23). 11
campionamento deve essere ottenuto con angoli di inso-
nazione fra i 45°-55° e con un volume campione suffi-
cientemente ampio per rappresentare la modesta disper-
sione delle velocita in aorta. Chiaramente, la VPS in aor-
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vaso interlobare .

+72 22 cm/sec
segno parvus-tardus

Figura 25. Segno del parvus-tardus. Quando & presente ed asso-
ciato a marcata lateralizzazione delle resistenze, oltre che rap-
presentare un indice indiretto molto sensibile di stenosi, indica
che il rene ischemico & “protetto” da una marcata vasodilata-
zione, modulata dai meccanismi di autoregolazione intrarena-
le. In questi casi, anche se la stenosi & serrata, le probabilita di
successo di una rivascolarizzazione sono molto buone.

prono, rende molto difficile lo studio nei brachitipi e ne-
gli obesi e non permette di conoscere con esattezza l'an-
golo di incidenza Doppler.

La stenosi dell'arteria renale principale rappresenta
una resistenza accessoria, disposta in serie, in un circolo
di tipo terminale come quello renale. Teoricamente, a
valle di una stenosi serrata si dovrebbe assistere ad una
riduzione dei parametri semiquantitativi pit conosciuti
dell'analisi Doppler, vale a dire 'Indice di Resistenza
(IR), di Pourcelot e I'Indice di Pulsatilita (IP), di Gos-
ling. In realta, nonostante la caduta della pressione di
perfusione, nel territorio parenchimale a valle non si re-
gistra sempre una chiara caduta delle resistivita. Infatti,
le resistenze del microcircolo parenchimale sono in-
fluenzate da molteplici fattori come l'eta, i farmaci antii-
pertensivi, il danno parenchimale preesistente, il rimo-
dellamento del microcircolo (malattia aterosclerotica,
ipertensione e diabete), la frequenza e la portata cardia-
ca. Per questo, la risposta vasomotoria non sempre coin-
cide con il comportamento teorico derivato dai principi
di emodinamica. Gli indici di resistenza dovrebbero es-
sere calcolati come media di tre misurazioni ottenute a li-
vello delle arterie interlobari, in tre punti diversi del pa-
renchima. Una lateralizzazione di IR > 0,12 & stata consi-
derata un parametro di stenosi monolaterale (43, 44).

In ogni caso, la determinazione degli indici di resi-
stenza &, attualmente, 'unico parametro Doppler in gra-
do di fornire notizie sulla vasomotilita e sulla impedenza
vascolare totale del circolo parenchimale. Un rene senza
marcata compromissione del microcircolo, nelle fasi pre-
coci dell'ischemia mostra resistenze molto basse (IR <
0,60). Impropriamente, si dice che il rene ischemico &
“un rene protetto” dall'adattamento emodinamico del
circolo intrarenale. Queste sono le condizioni ideali per
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procedere ad una rivascolarizzazione. Se l'ipoperfusione
dura a lungo, si stabilizza e diventa cronica, la massa re-
nale si riduce progressivamente per il danno parenchi-
mo-interstiziale e vascolare ed, inevitabilmente, le resi-
stenze aumentano in modo progressivo. Pertanto, il ri-
scontro di IR elevati (> 0,75-0,80), in particolar modo se
il diametro coronale del rene & < 9 cm, dovrebbe essere
una controindicazione quasi assoluta alla rivascolarizza-
zione. La coesistenza di MRV e di danno aterosclerotico
del microcircolo, documentata da un significativo au-
mento di IR (> 0,80), & anch’essa una situazione poco
ideale per la rivascolarizzazione ed i risultati che ne de-
rivano (44,45).

Allo stato attuale, I'analisi critica delle casistiche pub-
blicate, non fornisce alcuna certezza sui risultati a lungo
termine della rivascolarizzazione (FR e pressione arte-
riosa). Per questo, & opinione degli esperti che la critici-
ta di una stenosi debba essere definita anche in base alla
risposta alla politerapia antiipertensiva, all'andamento
della FR ed alla qualita di vita del paziente. Quindi, pil
che i soli criteri morfologici ed emodinamici, & I'insieme
di questi e dei criteri clinici che dovrebbe guidare la de-
cisione di rivascolarizzare una stenosi emodipamica-
mente significativa. Il beneficio di un trattamento delle
stenosi preocclusive & ancora meno chiaro e piu contro-
verso, come la rivascolarizzazione eseguita in pazienti
portatori di MRV con pressione arteriosa stabile e fun-
zione renale normale (46). La maggior parte dei pazienti
con MRV associata ad ipertensione ed IRC pud essere
trattata con la terapia medica conservativa senza che au-
menti il rischio di mortalitd o di peggioramento della
malattia renale. In questi casi, la FR e la massa renale
(diametro) dovrebbero essere attentamente e strettamen-
te monitorizzati, in particolare nei casi di stenosi bilate-
rale o di stenosi su monorene. In altri termini, poiché
nelle stenosi gravi non & stato chiaramente provato il be-
neficio della rivascolarizzazione, la decisione di trattare
o non trattare una stenosi preocclusiva dovrebbe essere
basata esclusivamente su criteri clinici (46).

In conclusione, I'analisi della letteratura indica che la
VPS, la VPD, la dispersione spettrale e 'indice aorto-re-
nale sono i criteri pil significativi per la diagnosi di ste-
nosi (Fig. 26) (47). La determinazione di questi parame-
tri impone il campionamento dell’arteria renale in tutto
il suo tragitto ed espone l'operatore alle maggiori diffi-
colta pratiche. In ogni caso, per standardizzare l'esame
ed ottenere i migliori risultati, bisogna che ciascun ope-
ratore, umilmente, si impegni in un processo di valida-
zione, definendo i valori normali e confrontando, alla
cieca, i risultati dello screening CD con quelli ottenuti
dall'angiografia o I'Angio-MRI del proprio Ospedale. Nel-
la Tabella 3 vengono riportati i risultati della sensibilita
e specificita del CD versus 'Angio-MRI e la TC spirale in
alcuni lavori recenti (48, 49, 50). Un triplice campiona-
mento delle VPS in sede ostiale e medio-ilare in entram-
be le arterie ed una valutazione degli indici di resistivita
intraparenchimali sono sufficienti a concludere l'esame
ed escludere una stenosi. In presenza di stenosi, il rap-
porto aorto-renale e la determinazione della curva velo-
citometrica nei vasi interlobari per la ricerca del picco si-
stolico precoce, la determinazione degli indici di accele-
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Parametri extrarenali

93 93

SPECIFICITA
- SENSIBIUTA

Parametri intrarenali

8 SPECIFICTTA
3 SENSIBILITA

Figura 26. Validitd parametri diretti ed indiretti nella stenosi. L'analisi della letteratura indica che la VPS, la VPD, la disper-
sione spettrale e l'indice aorto-renale sono i criteri pil significativi per la diagnosi di stenosi. Nella figura, modificata da Rader-
macher J et al. Clin Nephrol 2000, sono riportati i valori di sensibilita e specificita dei segni diretti ed indiretti, intra ed extrarena-

li, usati per la diagnosi di stenosi.

rerazione (TA ed IA) possono aiutare nel giudizio della
severita della stenosi stessa. Il ricorso a tecniche morfo-
logiche di secondo livello & in ogni caso indispensabile
per l'esatta definizione di sede ed estensione della steno-
si, per il bilancio clinico e la scelta terapeutica. La Ta-
bella 4 delinea una possibile flow-chart nella diagnosi di
malattia reno-vascolare e ipertensione reno-vascolare. 1l
CD-PD ¢ altrettanto importante e sensibile nel follow-up
dello stenting e nella diagnosi di restenosi (Fig. 27) (51).

Occlusione trombo-embolica
arteria renale

Locclusione acuta dell’arteria renale o di rami segmenta-
li per embolia o trombosi in situ & un’evenienza clinica re-
lativamente rara. Lembolia, di solito segmentale ed uni-
laterale, e piu frequente della trombosi in situ come cau-
sa di occlusione. Nel 90% dei casi, I'embolia parte da una
trombosi atriale sinistra associata a fibrillazione. Meno
frequentemente, la fonte embolica di origine cardiaca &
rappresentata da una valvulopatia, dal mixoma atriale, o
da un'endocardite batterica ed abatterica. Nei soggetti an-
ziani, la trombosi in situ & di norma una complicanza del-
l'aterosclerosi progressiva e si accompagna ad IRC pree-
sistente. Nei pazienti adulti, di etd < 60 anni, la trombosi
consegue a traumi contusivi o da decelerazione. In questi
casi, il primum movens della trombosi & la lacerazione

TABELLA 3. Sensibilita e specificita del CD versus 'Angio-MRI e
la TC spirale in alcuni lavori recenti.

dell'intima nel peduncolo di origine dell'arteria. Rara-
mente, la trombosi pud complicare una dissezione atero-
sclerotica dell’arteria, una manovra invasiva (arteriogra-
fia, angioplastica, posizionamento di stent vascolare), il
decorso di una patologia infiammatoria dei grossi vasi
(arterite di Takayasu, vasculiti sistemiche, tromboangioi-
te obliterante), il decorso della fibrodisplasia o di un
aneurisma dell’arteria renale. Le manifestazioni cliniche
dell'occlusione tromboembolica variano in funzione del-
l'estensione o sede dell’'occlusione, della sua acuzie e del-
le condizioni preesistenti del circolo renale. Levenienza
pit drammatica @ l'infarto renale mono o bilaterale; I'eve-
nienza pii frequente & la necrosi segmentale, mono o plu-
rifocale, mono o bilaterale. La compromissione funziona-
le del rene & piti 0 meno severa in base al calibro del vaso
segmentale interessato. Da un punto di vista clinico, l'in-
farto renale si manifesta con un violento dolore al fianco
che si irradia con i caratteri di una colica e si accompa-
gna a sintomi neurovegetativi, ematuria, leucocitosi neu-
trofila, movimento enzimatico (SGPT, LDH, fosfatasi al-

TABELLA 4. Possibile flow-chart nella diagnosi di malattia reno-
vascolare e ipertensione reno-vascolare. La preselezione della
MRYV ¢ incentrata esclusivamente sul CD.

ALGORITMO DIAGNOSI MRV ED IRV !

| Preselezione clinica e color-Doppler |

I !

i Funzione renale

CD MRA p
Sensibilita  62%5-71%°-81%* 90%*5-94%"°  °%p=<,001
Specificitda ~ 82%°-87%*-95%°% 80%5-86%*-88%"° °%p=n.s.
Accuratezza 76%° 91%° °p=,001

* Leung DA Hypertension 1999; 89 Pz (MRA, ECD, DSA);
° De Cobelli F Radiology 2000; 45 Pz (MRA, ECD, DSA)
% Qanadli SD AJR 2001; 41 Pz (MRA, CD+captopril, DSA)

Lridotta | [ normate |
v Y

— ([ e [T

TCspirale |
VUV |
I PRA vene renali o scintigrafia (test al captopril) |

]
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analisi
spettrale

-

Figura 27. Valutazione restenosi su stent. Il CD-PD & la metodica pit: utilizzata per valutare gli esiti emodinamici a distanza del-
l'angioplastica con stenting dell’arteria renale. Nel caso riportato, I'immagine in B-Mode mostra chiaramente le maglie e lo stent
nel tratto nel tratto iniziale dell'arteria renale destra. Il campionamento CD-PD e l'analisi spettrale non documentano la presenza

di restenosi sullo stent.

calina). I peggioramento della FR pud essere transitorio
e modesto o presentare i caratteri di un’insufficienza re-
nale acuta con oligo-anuria (infarto in monorene).

In ecografia B-Mode il rene, nella trombosi acuta del-
l'arteria principale, appare diffusamente ipoecogeno, glo-
boso, di volume aumentato per congestione emorragica. Al
campionamento CD, il box colore appare completamente
muto, privo di segnale, nonostante gli aggiustamenti della
PREF. Se l'occlusione dell’arteria & acuta e completa, la per-
dita di massa renale & estremamente rapida. Lesame mor-
fologico dimostra una progressiva riduzione del volume ed
il rene diventa grinzo in circa 3-4 settimane. Linfarto seg-
mentale da embolia ha un aspetto aspecifico in B-Mode ed
¢ indistinguibile dalla pielonefrite focale senza una valuta-
zione del contesto clinico (52). Al CD-PD, l'area ischemica
presenta una morfologia triangolare, margini lesionali mal
definiti, apice sul seno pielico e base verso la capsula rena-
le. Limaging perfusionale & particolarmente efficace ed uti-
le per delimitare |'area parenchimale ischemica. In B-Mo-
de, I'area ischemica, inizialmente ipoecogena per la conge-
stione emorragica, diventa progressivamente iperecogena
per la fibrosi. La “scar” pud essere sormontata tardiva-
mente da una ipertrofia parenchimale segmentale.

Nefroangiosclerosi

1l termine “nefroangiosclerosi” definisce il danno tubulo-
interstiziale ischemico conseguente alla perdita progres-

siva delle microarteriole interstiziali e glomerulari. La pa-
togenesi della nefroangiosclerosi & multifattoriale (53). La
razza nera & pill predisposta alla malattia. Lipertensione
arteriosa stabilizzata (nefrosclerosi benigna) e maligna
o accelerata (nefrosclerosi maligna) hanno sicuramente
un ruolo dominante. Leta, il sesso maschile, il fumo, I'as-
setto genetico, i disturbi metabolici (iperlipidemia, iper-
uricemia, iperomocisteinemia), le abitudini alimentari
(dieta ricca di sale), I'abuso di cocaina, I'esposizione al
piombo ed al cadmio, I'insulino-resistenza, le infezioni da
antavirus sono tutti fattori variamente implicati nella ne-
froangiosclerosi. La nefrosclerosi benigna interessa pre-
valentemente la tonaca media e causa rimodellamento
distrofico della parete con restringimento del lume. La le-
sione prevalente della nefrosclerosi maligna, come in al-
tre vasculiti, & la necrosi fibrinoide. Numerosi studi os-
servazionali hanno rilevato la presenza di lesioni vascola-
ri di tipo nefroangiosclerotico anche nel rene di pazienti
perfettamente normotesi. Questo riscontro ha fatto ipo-
tizzare che la nefroangiosclerosi possa essere una malat-
tia renale primitiva, causa di ipertensione e non bersaglio
del danno d'organo da ipertensione.

In ecografia B-Mode, il rene nefroangiosclerotico ha
un diametro coronale quasi normale (circa 9,5-10 cm)
ma un disegno cortico-midollare sovvertito, con diffuso
aumento dell’ecogenicita. La presenza di cisti acquisite
di vario diametro e la sclerolipomatosi del seno renale
sono frequenti. Al campionamento Doppler, I'arteria re-
nale principale in sede paraostiale e nel tratto iniziale
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non mostra VPS e VPD indicative di stenosi. I complessi
velocitometrici presentano un marcato salto fra le VPS e
le VPD (Fig. 28). Questo salto velocitometrico riproduce
I'andamento della pressione differenziale ed & espressio-
ne del marcato e diffuso incremento dell'impedenza va-
scolare. Da un punto di vista emodinamico, & opportuno
ricordare che un’esaltazione della componente disconti-
nua o pulsatile del flusso depone per una diffusa ridu-
zione del flusso continuo e di capacitanza, entrambi le-
gati alla compliance ed all’area di sezione dei piccoli va-
si. In altri termini, la portata ematica complessiva del re-
ne nefroangiosclerotico & fortemente ridotta (Fig. 29).
La nefroangiosclerosi pud associarsi ad episodi di ate-
roembolia favoriti da manovre interventistiche intercor-
renti o uso di anticoagulanti.

Malattia ateroembolica

La malattia ateroembolica renale & causata dall'occlu-
sione dei piccoli vasi arteriosi da parte di emboli di cole-
sterolo derivanti dalla frammentazione di placche atero-
masiche dell’aorta o di uno dei suoi collaterali maggiori.
1l distacco e la frammentazione della placca parietale
pud verificarsi spontaneamente o essere favorito da pro-
cedure invasive (diagnostiche o terapeutiche) e dall'uso
di anticoagulanti. Il rene & 'organo privilegiato della ma-
lattia, per la prossimita anatomica con l'aorta e per la ric-

Figura 28. Nefroangiosclerosi. Curva V/t in arteria principale.
Maschio di 74 aa, con ipertensione moderata e SCr 2.3 mg/dL.
Larteria renale principale, in sede paraostiale e nel tratto ini-
ziale, non mostra VPS e VPD indicative di stenosi (60-70
cmy/sec). 1 complessi velocitometrici presentano un marcato sal-
to fra le velocita sistoliche e diastoliche. Questo salto velocito-
metrico & espressione del marcato e diffuso incremento dell'im-
pedenza vascolare parenchimale. ARdx = arteria renale destra;
C = colecisti; f = fegato.

ca portata ematica. Nonostante questi presupposti clini-
ci, ]a malattia ateroembolica renale resta spesso misco-
nosciuta in quanto non & sempre possibile eseguire in
elezione una biopsia renale nei pazienti anziani che pos-
sono sviluppare la malattia. Peraltro, & ragionevole pen-
sare che, nei prossimi anni, la malattia sard sempre pilt
frequente negli anziani con ateromasia severa dell’aorta
che verranno sottoposti a procedure vascolari invasive
(endoprotesi, stenting) o trattati con terapia trombolitica
(ad esempio per infarto del miocardio) (54, 55). Il danno
acuto da ateroembolia & un'ischemia parcellare da em-
bolia colesterinica dei piccoli vasi (arciformi, interlobu-
lari, microarteriole con calibro di 150-200 ) associata ad
infiammazione della parete vascolare. Nei modelli speri-
mentali & stata documentata una reazione infiammatoria
precoce (entro 24 ore) con infiltrazione polimorfonu-
cleata ed eosinofila, ed una successiva (a 48 ore), carat-
terizzata dall'arrivo di macrofagi e cellule giganti multi-
nucleate nel lume vasale ostruito. Nel tempo, la parete
vasale va incontro a proliferazione endoteliale, ispessi-
mento medio-intimale, fibrosi concentrica. Il rimodella-
mento della parete vasale e la persistenza dei cristalli di
colesterolo nel lume perpetuano il danno ischemico. La
sclero-ialinosi dei glomeruli, 'atrofia dei tubuli e le mul-
tiple aree infartuali determinano IRC variabile. La rapi-
dita con cui si manifesta 'TRC dipende dalla gravita, dal-
la frequenza (poussées) e dall’estensione del parenchima
interessato dall'embolizzazione colesterinica.

Da un punto di vista morfologico, 'ecografia B-Mode
non ¢ in grado di fornire alcun segno specifico della ma-
lattia, in particolar modo nei casi in cui le poussées di ate-
roembolia si embricano con la nefroangiosclerosi, il dan-
no parenchimale da invecchiamento e da diabete senile.
In questi pazienti & molto comune il riscontro di una mar-
cata ateromasia mista (placche fibrolipoidee, miste ed
iperecogene) dell'aorta addominale. Nelle forme pit tipi-
che di atercembolia che insorgono in pazienti con FR
normale, i reni possono presentare un aspetto strutturale
quasi normale, il parenchima pud essere ipoecogeno o fi-
nemente iperecogeno. Il sospetto clinico nasce dall'anam-
nesi ed & confermato dal campionamento CD che in fase
acuta mostra un rene diffusamente ipoperfuso, con un
“blushing” corticale “pulsato” per aumento delle resisten-
ze vascolari. Anche in questo caso, come nella nefroan-
giosclerosi, la curva V/t in arteria principale ed in perife-
ria mostra una marcata caduta di ampiezza ed un evi-
dente salto differenziale fra le velocita sistoliche e diasto-
liche. 1l riscontro di indici di resistenza aumentati (IR >
0,75-0,80), di eosinofilia in un paziente anziano, atero-
sclerotico con rapido peggioramento della FR dopo ma-
novre interventistiche vascolari o terapia eparinica, & al-
tamente suggestivo di ateroembolia (Fig. 30 a, b).

Vasculiti

Le vasculiti renali comprendono un vasto gruppo di pa-
tologie infiammatorie autoimmuni che colpisce il micro-
circolo parenchimale, dalle arteriole di medio e di picco-
lo calibro, ai capillari, sino alle venule postcapillari. Lin-
fiammazione delle arteriole di medio e piccolo calibro,
con infiltrazione pleiomorfa transmurale, necrosi fibri-
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Figura 29. IR e nefroangiosclerosi. Nel caso riportato (maschio di 76 aa, iperteso, con sCR di 1,8 mg/dl), 'esame morfologico
mostrava sclerectasia dell'aorta lombare (A}, reni di diametro nei limiti bassi con lieve sclerolipomatosi del seno renale (B e C). 11
campionamento dell’arteria principale in sede paraostiale (scansione sottocostale ascendente in decubito laterale sinistro), non mo-
strava stenosi, ma marcato salto delle velocita sisto-diastoliche (D). Nelle arterie interlobari, IR variava da 0,78 a 0,80. Da un pun-
to di vista emodinamico il marcato aumento delle resistenze, esalta la componente discontinua o pulsatile del flusso e riduce il flus-
so continuo e di capacitanza (legato alla compliance ed all'area di sezione dei piccoli vasi). In altri termini, la portata ematica com-

plessiva del rene nefroangiosclerotico & fortemente ridotta per compromissione del microcircolo.

Figura 30. A, B. IR intraparenchimali ed ateroembolia. Nel caso riportato (maschio di 72 aa, con ipertensione moderata) il pa-
ziente era giunto all'osservazione del nefrologo per IR rapidamente progressiva (sCr 9 mg/dL) ed eosinofilia al 15%, dopo terapia
anticoagulante per intervento di ernioplastica. Lanamnesi era negativa per malattie cardiovascolari. Lesame morfologico eviden-
ziava reni di diametro nei limiti, presenza di cisti acquisite di vario diametro e sclerolipomatosi del seno renale. In assenza di ste-
nosi nelle arterie principali, IR variava da 0,78 a 0,84 nelle arterie interlobari di destra e sinistra (A e B).
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splccato salto differenziale fra velocita sistoliche e diasto-
hche sia in arteria principale che nei vasi interlobari. A
questo corrisponde un marcato incremento degli indici di
resistenza (IR > 0,75-0,80) ed una flussimetria CD paren-
chimale ridotta, tipicamente “pulsata”, per il marcato in-
cremento dell’ impedenza vascolare totale (56).

Aneurisma arteria renale

Laneurisma dell'arteria renale di origine congenita, ate-
rosclerotica, traumatica, o infiammatoria pud manife-
starsi congiuntamente con una stenosi dell'arteria renale
principale. Gli aneurismi acquisiti, comunemente po-
straumatici (biopsia renale, traumi da stiramento) sono
detti pseudoaneurismi. La maggior parte degli aneurismi
dell’arteria principale & asintomatica, ma pud causare
} - ipertensione secondaria. La correzione chirurgica deve
essere presa in considerazione nei casi in cui il rischio di
rottura é elevato (aneurismi sacciformi con diametro > 2
cm e pareti non calcifiche) o quando l'aneurisma & causa
di ipertensione secondaria. Anche in condizioni di pres-
sione normale, la gravidanza rappresenta un fattore di ri-
schio di rottura per le variazioni della volemia circolante.

Lecografia B-Mode evidenzia, lungo il decorso o a ri-
dosso dell'arteria renale principale, una sacca ipoaneco-
gena (aneurisma sacciforme). In prima istanza, la for-
mazione entra in diagnosi differenziale con un paragan-
glioma o una formazione linfonodale (Fig. 32 a) (52). II
campionamento CD risolve il dilemma diagnostico di-
mostrando un caratteristico flusso di “va e vieni” nella
sacca. Il fenomeno riproduce il flusso di ricircolo dal va-
so all'interno della sacca aneurismatica e da questa ver-
so il lume vasale. Poiché i flussi di ricircolo nella sacca
aneurismatica sono lenti, il PD pud fornire immagini
molto suggestive (Fig. 32 b). Laneurisma pud essere se-
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de di trombosi parziale o, raramente, complicarsi con
una trombosi completa, che si estende al lume del vaso
principale. La presenza di aliasing al CD pud essere spia
delle irregolarita di flusso legate ad una stenosi sovrap-
posta. In questo caso, l'attento campionamento della
curva velocitometrica, a monte ed a valle della sacca
aneurismatica, svela agevolmente la presenza di accele-
razioni critiche indicative di stenosi e completa 'esame.

PATdLOGIA VASCOLARE VENOSA
Trombosi della vena renale

La trombosi della vena renale (TVR), associata o meno
a trombosi della vena cava inferiore, & una rara affezione
che pud complicare il decorso clinico di varie malattie.
La trombosi primitiva comprende due varianti cliniche:
la trombosi venosa del neonato e del bambino, che si ma-
nifesta in assenza di malattia renale, per disidratazione
associata ad ipercoagulabilitd e trombocitopenia, e la
trombosi venosa dell’adulto associata a sindrome nefro-
sica (57,58,59). La trombosi venosa secondaria & comu-
nemente associata a patologie neoplastiche o infiamma-
torie del rene o del retroperitoneo. Se la TVR & acuta e
completa (10% dei casi), il circolo collaterale non & in
grado di garantire un compenso adeguato. Pertanto, nel
circolo venoso, si realizza una congestione acuta con au-
mento di volume del rene, compromissione del flusso e
della funzione renale. La TVR & asintomatica o paucisin-
tomatica se |'ostruzione, parziale o completa, si sviluppa
in modo subacuto o cronico. Questa eventualita & la pit
frequente nell’adulto con sindrome nefrosica.

In ecografia B-Mode, i segni diretti della TVR discra-
sica sono rappresentati dalla presenza di materiale strut-
turato, isoecogeno o finemente iperecogeno rispetto al

/G 105
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G.OKHy JELT H/G 118 10:27:10

Figura 32 A, B. Aneurisma arteria renale sinistra. In prima istanza, la formazione indicata dalla freccia gialla piccola (A) e dal-
la freccia rossa (B) entra in diagnosi differenziale con un paraganglioma o una formazione linfonodale. Il campionamento CD ri-
solve il dilemma diagnostico dimostrando un caratteristico flusso di “va e vieni” nella sacca. Poiché i flussi di ricircolo nella sacca
aneurismatica sono lenti, il PD puo fornire immagini suggestive {B). Ao = aorta; VRsx = vena renale sinistra; ARsx = arteria renale
sinistra.
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& scarsamente utile nella diagnosi perché il calcolo delle
velocita & condizionato dall'angolo di insonazione. Piu
utile ai fini della diagnosi &, sicuramente, la dimostrazio-
ne CD-PD di vasi collaterali (come la vena gonadica e/o
vasi lombari) con flusso accelerato e invertito (Fig. 33 a,
b) (61). Usando quest'ultimo parametro, alcuni Autori
hanno riportato una sensibilita del 75% e specificita del
100%. 1I “gold standard” nella diagnosi di Nutcracker
syndrome & la misurazione dei gradienti pressori fra vena
renale sinistra e cava inferiore in corso di cavografia o
venografia renale selettiva (52). La venografia & altamen-
te invasiva ma risolutiva: un gradiente pressorio = 3
mmHg indica ipertensione, un gradiente < 1 mmHg indi-
ca normalit, valori fra 1 e 3 mmHg sono da considerare
borderline. Una sindrome da incarceramento in fase ini-
ziale come nella fase di stabilizzazione pud non accom-
pagnarsi a dilazione del tratto ilare e preaortico della ve-
na. Nel primo caso perché il regime pressorio & ancora
borderline, nel secondo caso perché, nonostante 'iperten-
sione venosa, i collaterali di fuga limitano la dilatazione.
Non esistono ad oggi segnalazioni sull'uso della MRI nel-
la diagnosi di questa particolare patologia venosa.
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