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La sarcoidosi renale rappresenta una manifestazione meno comune ma clinicamente rilevante della
sarcoidosi, una malattia granulomatosa multisistemica di eziologia sconosciuta. La comprensione
approfondita dell'epidemiologia, della patogenesi e delle manifestazioni cliniche di questa
condizione e fondamentale per una diagnosi tempestiva e un trattamento efficace. In questo
articolo, esploreremo dettagliatamente questi aspetti, offrendo un quadro completo sulla sarcoidosi
renale.

Introduzione alla sarcoidosi
La sarcoidosi € una malattia caratterizzata dalla formazione di granulomi non caseificanti in vari
organi e tessuti. Sebbene possa coinvolgere quasi qualsiasi parte del corpo, i polmoni e i linfonodi

sono i siti pit comunemente interessati. Tuttavia, anche gli organi come il cuore, gli occhi, la pelle e i
reni possono essere colpiti.

Epistemologia della sarcoidosi renale
Prevalenza e incidenza
La sarcoidosi renale rappresenta circa il 3-5% di tutte le diagnosi di sarcoidosi, anche se alcune

stime suggeriscono che potrebbe essere sotto-diagnosticata. La prevalenza varia geograficamente:

- Nord America e Europa: maggiore incidenza, soprattutto tra le popolazioni di origine
afroamericana e scandinava.
- Asia e Africa: incidenza piu bassa, ma con variabilita tra le diverse popolazioni.

L'eta di insorgenza tipica si colloca tra i 20 e i 50 anni, con un leggero picco tra i 30 e i 40 anni. La
malattia colpisce entrambi i sessi, con una leggera prevalenza nel sesso femminile.

Fattori di rischio

Tra i fattori che sembrano influire sul rischio di sviluppare sarcoidosi renale vi sono:



SARCOIDOSI RENALE EPIDEMIOLOGIA PATOGENESI MANIFE Document Vol. 2025, Issue 7

- Genetici: predisposizione familiare e variazioni genetiche specifiche.

- Ambientali: esposizione a sostanze inflammatorie o0 ambientali come polveri, vapori e agenti
infettivi.

- Abitudini di vita: fumo di sigaretta sembra avere un ruolo complicato, con studi che indicano
un possibile aumento del rischio di coinvolgimento renale.

Patogenesi della sarcoidosi renale
Meccanismi di base

La patogenesi della sarcoidosi renale € complessa e coinvolge una risposta immunitaria anomala.
La formazione di granulomi rappresenta il fulcro del processo patologico, dovuta a un'iperattivazione
della risposta immunitaria mediata da cellule T e macrofagi.

| principali passaggi sono:

- Stimolazione immunitaria: trigger sconosciuti (potenzialmente agenti infettivi o fattori ambientali)
stimolano il sistema immunitario.

- Risposta infiammatoria: attivazione di cellule T helper 1 (Th1) e rilascio di citochine come IFN-?,
TNF-?, IL-2.

- Formazione di granulomi: aggregati di macrofagi attivi, linfociti e altre cellule inflammatorie
formano granulomi non caseificanti.

- Persistenza e complicazioni: la presenza continua di granulomi puo determinare danni tissutali e
alterazioni funzionali.

Coinvolgimento renale specifico

Nel coinvolgimento renale, i granulomi si formano principalmente nei tubuli, nello spazio interstiziale
o nel glomerulo, portando a diverse manifestazioni cliniche e alterazioni funzionali.

Le principali modalita di danno includono:

- Interstiziopatia granulomatosa: infiltrati di granulomi nello spazio interstiziale, che
compromettono la funzione renale.

- Vasculite granulomatosa: coinvolgimento dei vasi sanguigni, con potenziale ischemia e
necrosi.

- Alterazioni tubulo-interstiziali: danno ai tubuli e allo spazio interstiziale, che puo portare a
insufficienza renale cronica.
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Manifestazioni cliniche della sarcoidosi renale
Sintomi e segni principali

La presentazione clinica della sarcoidosi renale puo essere variabile e spesso asintomatica nelle
fasi precoci. Tuttavia, quando i sintomi si manifestano, possono includere:

- Insufficienza renale: spesso progressiva, con sintomi come affaticamento, edema,
ipertensione.

- Proteinuria: puo variare da lieve a massiva.

- Hematuria: presenza di sangue nelle urine, che puo essere macroscépica o microscopica.

- Dolore lombare: in alcuni casi, a causa di coinvolgimento tubulare o infiammazione.

- Alterazioni elettrolitiche: iperkaliemia, acidosi metabolica, che riflettono il danno tubulare.

Complicazioni

Le complicanze piu gravi associate alla sarcoidosi renale includono:
- Insufficienza renale cronica
- Ipertensione arteriosa secondaria
- Necrosi tubulare acuta

- Calcoli renali, specialmente se vi e alterazione del metabolismo del calcio
- Necrosi granulomatosa e danno vascolare

Diagnosi della sarcoidosi renale

Per una diagnosi accurata € necessario integrare dati clinici, laboratoristici e strumentali.

Esami di laboratorio

- Creatinina e azotemia: per valutare la funzione renale.

- Proteinuria e ematuria: analisi delle urine.

- Livelli di 1,25-diidrossi-vitamina D: spesso elevati a causa di produzione extrarenale da parte
dei granulomi.

- Markers infiammatori: VES, PCR.

Imaging
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- Ecografia renale: mostra iper-ecogenicita 0 anomalie strutturali.

- TAC e risonanza magnetica: piu dettagliate nella valutazione dei granulomi e delle alterazioni
vascolari.

- Scintigrafia con sestamibi o gallio: puo evidenziare i siti di attivita infiammatoria.

Biopsiarenale

Il metodo diagnostico definitivo € la biopsia, che rivela granulomi non caseificanti e inflammazione
interstiziale.

Trattamento e prognosi

La gestione della sarcoidosi renale si basa principalmente sull'uso di corticosteroidi, che riducono
l'inflammazione e i granulomi. In alcuni casi, SONo necessari iIMMmunosoppressori come metotressato
0 azatioprina.

L'outcome varia a seconda della gravita del coinvolgimento renale e della tempestivita della
diagnosi. La maggior parte dei pazienti risponde bene al trattamento, evitando la progressione verso
insufficienza renale terminale, che puo richiedere dialisi o trapianto.

Conclusioni

La sarcoidosi renale, anche se meno frequente rispetto ad altre manifestazioni della malattia,
rappresenta una condizione clinica importante con implicazioni significative sulla funzionalita renale.
La comprensione della sua epidemiologia, patogenesi e manifestazioni cliniche permette ai medici
di riconoscerla precocemente e di intervenire efficacemente, migliorando cosi I'outcome dei pazienti.
La ricerca continua a esplorare i meccanismi alla base di questa malattia, con l'obiettivo di
sviluppare terapie piu mirate e meno invasive.

Sarcoidosi renale: Epidemiologia, Patogenesi e Manifestazioni

La sarcoidosi renale rappresenta una delle molteplici manifestazioni extratoraciche di una
condizione sistemica complessa, nota come sarcoidosi. Sebbene la sarcoidosi sia piu
comunemente associata a coinvolgimenti polmonari e linfatici, il coinvolgimento renale, seppur
meno frequente, puo determinare complicanze significative, influenzando la prognosi e la
management clinico. Questo articolo si propone di analizzare in modo approfondito gli aspetti
epidemiologici, patogenetici e clinici della sarcoidosi renale, offrendo una panoramica aggiornata e
completa sulla tematica.

Definizione e Generalita sulla Sarcoidosi
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La sarcoidosi € una malattia inflammatoria multisistemica caratterizzata dalla formazione di
granulomi non caseificanti in vari organi e tessuti. La sua eziologia rimane ancora sconosciuta,
anche se si ipotizza un'interazione complessa tra fattori genetici, ambientali e immunologici. La
diagnosi si basa su criteri clinici, istopatologici e di esclusione di altre cause di granulomatosi.

Epidemiologia della Sarcoidosi Renale
Incidenza e Distribuzione Geografica

La sarcoidosi presenta una distribuzione etnica e geografica non uniforme. E pil comune nei paesi
occidentali, in particolare tra le popolazioni di origine afroamericana, con un'incidenza stimata di
circa 20-60 casi ogni 100.000 abitanti all'anno negli Stati Uniti. In Europa, i valori variano tra 5 e 15
casi ogni 100.000 abitanti. La prevalenza € piu elevata tra i giovani adulti, con un picco di incidenza
tra i 20 e i 40 anni, anche se puo interessare soggetti di tutte le eta.

L'interesse specifico per il coinvolgimento renale deriva dal fatto che, sebbene meno frequente
rispetto ad altri organi, la sua presenza puo essere sottodiagnosticata, spesso perché i sintomi sono
aspecifici o assenti. La stima della prevalenza di coinvolgimento renale varia tra studi, ma si aggira
tra il 5% e il 10% dei pazienti affetti da sarcoidosi.

Fattori di Rischio e Predisposizione

Tra i fattori di rischio noti si annoverano:

- Origine etnica: maggiore prevalenza nelle popolazioni afroamericane e scandinave.

- Genetica: associazioni con specifici loci HLA, come HLA-DRB11101, suggeriscono una
predisposizione genetica.

- Fattori ambientali: esposizione a polveri, agenti infettivi o sostanze chimiche puo aumentare |l
rischio.

- Fumo di sigaretta: alcuni studi indicano una correlazione negativa, mentre altri non trovano
associazioni chiare.

Patogenesi della Sarcoidosi Renale
Meccanismi Immunopatologici

La patogenesi della sarcoidosi, e piu specificamente del coinvolgimento renale, € ancora oggetto di
studio, ma si riconoscono alcuni meccanismi chiave:
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- Risposta immunitaria abnorme: si osserva un?attivazione eccessiva di linfociti T helper (Thl e
Th17), che rilasciano citochine come interferone gamma (IFN-?), interleuchina-2 (IL-2), e tumor
necrosis factor-alfa (TNF-?). Queste mediatorie favoriscono la formazione di granulomi.

- Formazione di granulomi non caseificanti: rappresentano la risposta granulomatosa cronica, che
si verifica anche a livello renale.

- Disregolazione della risposta immunitaria: porta all?accumulo di cellule inflammatorie e
attivazione dei macrofagi, contribuendo alla formazione e alla persistenza dei granulomi.

- Coinvolgimento tubulare e interstiziale: i granulomi possono coinvolgere i tessuti renali,
causando danno diretto e alterazioni funzionali.

Coinvolgimento Anatomopatologico

Il danno renale si manifesta principalmente attraverso:

- Granulomi interstiziali: formazione di granulomi non caseificanti nel tessuto interstiziale.

- Fibrosi: risposta cronica puo portare a fibrosi interstiziale e perdita di funzione.

- Alterazioni vascolari: inflammazione dei vasi puo contribuire a ischemia e danno tissutale.

- Coinvolgimento glomerulare: piu raro, ma puo includere episodi di glomerulonefriti o altre
alterazioni.

Manifestazioni Cliniche della Sarcoidosi Renale
Segni e Sintomi

Il coinvolgimento renale puo essere asintomatico o presentarsi con sintomi specifici:

- Asintomatico: scoperto incidentalmente tramite alterazioni di laboratorio.

- Diarrea di massa: presenza di proteinuria, microematuria o azotemia.

- Insufficienza renale acuta o cronica: in casi avanzati, pud determinare insufficienza renale
progressiva.

- Ipertensione arteriosa: spesso secondaria alla perdita di funzione renale o fibrosi.

- Dolore lombare o addominale: raro, ma possibile.

- Sintomi sistemici: febbre, perdita di peso, astenia, associati alla sarcoidosi sistemica.

Complicanze

Le complicanze principali includono:
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- Insufficienza renale cronica: puo evolvere fino alla dialisi.

- Adenopatia renale: infammazione e granulomi perirenali.

- Formazione di calcoli: alterazioni metaboliche o di escrezione possono favorire la formazione di
calcoli renali.

- Neoplasie: aumento del rischio di neoplasie renali in alcuni soggetti.

Diagnosi della Sarcoidosi Renale
Approccio Clinico e Stratagemmi Diagnostici

La diagnosi di sarcoidosi renale si basa su una combinazione di dati clinici, esami di laboratorio,
imaging e analisi istopatologiche:

- Esami di laboratorio:

- Elevati livelli di ACE (angiotensin-converting enzyme), anche se non specifico.

- Alterazioni della funzione renale: aumento della creatinina, azotemia.

- Proteinuria e microematuria.

- Alterazioni elettrolitiche.

- Imaging:

- Ecografia renale: puo evidenziare alterazioni interstiziali, granulomi o nefropatia.

- TAC e risonanza magnetica: per valutare coinvolgimento tissutale e granulomi.

- Scintigrafia con Gallio o somministrazione di agenti radiotrasparenti per rilevare inflammazione.

- Biopsia renale:

- Esame istopatologico rappresenta il gold standard: si cerca la presenza di granulomi non
caseificanti.

- Necessaria per esclusione di altre cause di granulomatosi.

Diagnosi Differenziale

Le condizioni da escludere comprendono:
- Granulomatosi di Wegen (granulomatosi con poliangite).
- Tubulointerstitial nephritis di altra origine.
- Lupus eritematoso sistemico.

- Infezioni croniche come tubercolosi o micobatteri.
- Neoplasie renali.

Gestione e Trattamento
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Sebbene non sia 'obiettivo principale di questo articolo, e importante sottolineare che la gestione
della sarcoidosi renale si basa su:

- Corticosteroidi: prima linea nel ridurre l'inflammazione.

- Immunosoppressori: come metotrexato, azatioprina, in casi resistenti.

- Trattamento delle complicanze: controllo della pressione arteriosa, dialisi in caso di insufficienza
renale avanzata.

- Follow-up: monitoraggio regolare della funzione renale e delle attivita inflammatorie.

Conclusioni

La sarcoidosi renale rappresenta una manifestazione extratoracica significativa di una patologia
sistemica ancora in gran parte da chiarire. La sua epidemiologia mostra una distribuzione
influenzata da fattori genetici e ambientali, con una prevalenza maggiore tra le popolazioni
afroamericane e in soggetti giovani-adulti. La patogenesi si basa su una risposta immunitaria

QuestionAnswer Qual e I'epidemiologia della sarcoidosi renale? La sarcoidosi renale € una
complicanza rara della sarcoidosi sistemica, piu comune nelle popolazioni di origine africana e nelle
donne giovani, con una prevalenza stimata tra lo 0,7% e il 2% dei casi di sarcoidosi. Quali sono i
fattori di rischio principali per lo sviluppo di sarcoidosi renale? Fattori di rischio includono
predilezione genetica, esposizione a determinati agenti ambientali, e una predisposizione
immunitaria, anche se i meccanismi esatti sono ancora oggetto di studio. Come si manifesta
clinicamente la sarcoidosi renale? Le manifestazioni possono includere insufficienza renale
progressiva, proteinuria, anemia, e alterazioni degli esami di laboratorio come ipercalcemia e
alterazioni della funzione renale. Qual & il ruolo della patogenesi nella sarcoidosi renale? La
patogenesi coinvolge una risposta immunitaria abnorme con formazione di granulomi non
caseificanti nei reni, che possono portare a danno tissutale e alterazioni funzionali. Quali sono i
meccanismi patogenetici principali alla base della sarcoidosi renale? L'attivazione dei macrofagi e
delle cellule T, con rilascio di citochine inflammatorie e formazione di granulomi, rappresentano i
principali meccanismi patogenetici. Come si evidenzia la sarcoidosi renale attraverso le
manifestazioni cliniche? Le manifestazioni possono essere asintomatiche o presentare sintomi
come dolore lombare, edema, alterazioni della funzione renale e alterazioni dei test di laboratorio.
Quali sono le strategie terapeutiche attuali per la sarcoidosi renale? Il trattamento comprende
corticosteroidi per ridurre l'inflammazione, immunosoppressori e gestione delle complicanze renali,
con monitoraggio regolare della funzione renale. Qual € lI'importanza della diagnosi precoce nella
gestione della sarcoidosi renale? Una diagnosi precoce permette di intervenire tempestivamente,
prevenendo danni irreversibili ai reni e migliorando la prognosi complessiva del paziente. Quali sono
le sfide attuali nella ricerca sulla sarcoidosi renale? Le principali sfide includono la comprensione dei
meccanismi patogenetici specifici, o sviluppo di terapie mirate, e la definizione di criteri diagnostici
piu precisi per questa complicanza.
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Manife

**Sarcoidosi Renale: Epidemiologia, Patogenesi e Manifestazioni Cliniche**

sarcoidosi renale epidemiologia patogenesi manife rappresentano aspetti
fondamentali per comprendere una complicanza rara ma signi?cativa della sarcoidosi, una
malattia in7ammatoria sistemica caratterizzata dalla formazione di granulomi non caseosi
in diversi organi. Sebbene la sarcoidosi colpisca prevalentemente polmoni e linfonodi, il
coinvolgimento renale puo determinare importanti ripercussioni cliniche, richiedendo
un?attenta valutazione e conoscenza delle sue caratteristiche epidemiologiche,
patogenetiche e delle manifestazioni cliniche associate.

### Epidemiologia della Sarcoidosi Renale

La sarcoidosi ha una distribuzione globale con variazioni di incidenza in base a fattori
geogra?ci, etnici e di eta. Tuttavia, la sarcoidosi renale € una condizione meno comune e
spesso sottodiagnosticata. Studi epidemiologici indicano che il coinvolgimento renale si
riscontra in circa il 10-20% dei pazienti con sarcoidosi sistemica, ma la prevalenza varia a

seconda dei criteri diagnostici e delle tecniche di imaging o istologiche utilizzate.
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La maggior parte dei pazienti con sarcoidosi renale sono adulti giovani o di mezza eta, con
una leggera predilezione per il sesso femminile. Inoltre, alcune popolazioni, come gli
afroamericani, presentano una maggiore incidenza di sarcoidosi e un decorso piu grave,
inclusa la possibilita di interessamento renale. E importante sottolineare che il
coinvolgimento renale puo manifestarsi sia come evento isolato sia come parte di un
guadro multisistemico piu esteso.

### Patogenesi della Sarcoidosi Renale

La patogenesi della sarcoidosi renale si basa su meccanismi immunologici complessi che
non

sono

ancora

completamente

chiariti,

ma

coinvolgono

un?in?ammazione

granulomatosa mediata da cellule T helper di tipo 1 (Th1l). L?attivazione immunitaria porta
alla formazione di granulomi non caseosi, che rappresentano |?elemento caratteristico
della malattia.

Nel rene, questi granulomi possono localizzarsi nel parenchima, nei tubuli o nelle vie

urinarie, provocando danni attraverso diverse vie:
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**In?ammazione granulomatosa diretta**: i granulomi possono alterare

[?architettura renale, compromettendo la funzione glomerulare e tubulare.

**Alterazioni metaboliche**: la sarcoidosi pud causare ipercalcemia e ipercalciuria a
causa di un aumento della sintesi di vitamina D attiva (1,25-diidrossicolecalciferolo)

da parte dei macrofagi nei granulomi, che contribuisce a danni renali secondari

come nefrocalcinosi.

**Eibrosi e danno cronico**: il processo in?ammatorio cronico puo evolvere in ?brosi
interstiziale, compromettendo in modo permanente la funzionalita renale.

Questi fattori contribuiscono a un quadro clinico variegato, che puo includere insu?cienza
renale acuta o cronica, alterazioni elettrolitiche e altre complicanze.

### Manifestazioni Cliniche della Sarcoidosi Renale

Le manifestazioni della sarcoidosi renale sono spesso aspeci?che e possono variare da
forme silenti a quadri clinici severi. Questo rende essenziale una valutazione approfondita
in pazienti con sarcoidosi sistemica o con alterazioni renali di origine non chiara.

#H#H#H Sintomi e Segni

Nella maggior parte dei casi, i pazienti con sarcoidosi renale non presentano sintomi
speci?ci, e la malattia viene scoperta incidentalmente durante esami di routine o
valutazioni per ipercalcemia o alterazioni della funzione renale. Quando presenti, i sintomi
possono includere:

Edema e segni di insu?cienza renale
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Dolore lombare o addominale

Sintomi associati a ipercalcemia come nausea, vomito, poliuria e disidratazione

#### Alterazioni Laboratoristiche e Diagnostiche

L?ipercalcemia e |?ipercalciuria sono spesso indicatori importanti di sarcoidosi renale. Altre
alterazioni possono comprendere:

Aumento della creatinina e riduzione della velocita di ?ltrazione glomerulare (eGFR)
Proteinuria, spesso di tipo tubulare

Ematuria microscopica

L?imaging renale, come |?ecogra?a o la risonanza magnetica, pud mostrare nefrocalcinosi,
calci?cazioni renali o alterazioni focali suggestive di granulomi. La biopsia renale rimane
I?7esame diagnostico piu accurato per confermare la presenza di granulomi non caseosi e
per escludere altre cause di nefropatia.

### Diagnosi Di?erenziale e Approccio Clinico

La diagnosi di sarcoidosi renale richiede un approccio multidisciplinare e I?esclusione di
altre patologie che possono mimare il quadro, come infezioni granulomatose (tubercolosi),
neoplasie o altre malattie in?ammatorie croniche.

Il sospetto clinico aumenta in presenza di sarcoidosi sistemica con alterazioni renali 0
ipercalcemia inspiegata. L?esecuzione di esami speci?ci, come la misurazione dell?enzima
di conversione dell?angiotensina (ACE) sierica, puo sostenere la diagnosi, anche se non &
speci?co.

### Trattamento e Monitoraggio della Sarcoidosi Renale



SARCOIDOSI RENALE EPIDEMIOLOGIA PATOGENESI MANIFE Document Vol. 2025, Issue 7

Il trattamento della sarcoidosi renale si basa principalmente sull?uso di corticosteroidi, che
riducono I?in?ammazione granulomatosa e migliorano la funzione renale. In caso di
insu?cienza renale grave o complicanze metaboliche, pud essere necessario un approccio
terapeutico piu aggressivo o |?uso di farmaci immunosoppressori come metotrexato o
azatioprina.

E fondamentale monitorare regolarmente i parametri renali, il bilancio del calcio e
I?7eventuale presenza di proteinuria per valutare la risposta terapeutica e prevenire danni
irreversibili.

### Importanza della Consapevolezza Clinica

Conoscere la sarcoidosi renale epidemiologia patogenesi manife &€ essenziale per medici
di diverse specialita, inclusi nefrologi, pneumologi e reumatologi. Una diagnosi precoce
puo migliorare signi?cativamente 1?outcome, evitando I?evoluzione verso insu?cienza
renale cronica e riducendo il rischio di complicanze metaboliche.

Inoltre, la ricerca continua a esplorare nuovi biomarcatori e approcci terapeutici per
migliorare la gestione di questa condizione complessa, sottolineando 1?importanza di
aggiornamenti costanti nella pratica clinica.

In de?nitiva, la sarcoidosi renale rappresenta una s?da diagnostica e terapeutica che
richiede un?attenta integrazione di dati clinici, laboratoristici e strumentali. La
comprensione approfondita della sua epidemiologia, patogenesi e manifestazioni € la

chiave per adottare strategie e?caci e personalizzate, migliorando la qualita di vita dei
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pazienti colpiti.

Question

Answer

Qual é l'incidenza della

sarcoidosi renale nella

popolazione generale?

La sarcoidosi renale € una manifestazione rara della
sarcoidosi sistemica, con un'incidenza stimata inferiore
al 5% nei pazienti a?etti da sarcoidosi.

Quali sono i principali

meccanismi patogenetici della

sarcoidosi renale?

La patogenesi della sarcoidosi renale coinvolge la
formazione di granulomi non caseosi nei tessuti renali,
causata da una risposta immunitaria anomala mediata
da cellule T attivate e rilascio di citochine
in?ammatorie.

Quali sono le manifestazioni

cliniche piu comuni della

sarcoidosi renale?

Le manifestazioni includono insu?cienza renale,
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proteinuria, ematuria, ipercalciuria e, in casi avanzati,
insu?cienza renale cronica.

Quiali fattori epidemiologici

in?uenzano la prevalenza

della sarcoidosi renale?

La sarcoidosi renale & piu comune in individui di eta
compresa tra 20 e 40 anni, con una maggiore
prevalenza in popolazioni afro-americane e in alcune
aree geogra?che con alta incidenza di sarcoidosi.
Come viene diagnosticata la

sarcoidosi renale?

La diagnosi si basa su criteri clinici, laboratorio
(alterazioni della funzione renale, ipercalciuria),
imaging e conferma istologica mediante biopsia renale

che evidenzia granulomi non caseosi.

**Sarcoidosi Renale: Epidemiologia, Patogenesi e Manifestazioni Cliniche**

Vol. 2025, Issue 7

sarcoidosi renale epidemiologia patogenesi manife rappresenta un ambito di

studio

cruciale nell?approfondimento delle malattie sistemiche a eziologia ancora non
completamente de?nita. La sarcoidosi € una patologia granulomatosa multisistemica,

caratterizzata dalla formazione di granulomi non caseosi in diversi organi. Sebbene il



SARCOIDOSI RENALE EPIDEMIOLOGIA PATOGENESI MANIFE Document Vol. 2025, Issue 7

coinvolgimento polmonare sia il piu frequente, la sarcoidosi renale, pur meno comune,
riveste un?importanza clinica signi?cativa per le sue potenziali complicanze e il suo
impatto sulla funzione renale. Questo articolo analizza in modo dettagliato
I?epidemiologia, la patogenesi e le manifestazioni cliniche della sarcoidosi renale,
integrando dati aggiornati e prospettive diagnostiche e terapeutiche.

Epidemiologia della Sarcoidosi Renale

La sarcoidosi colpisce prevalentemente adulti giovani e di mezza eta, con un picco di
incidenza tra i 20 e i 40 anni. Tuttavia, I1?incidenza della sarcoidosi renale e relativamente
rara rispetto alle forme polmonari o linfonodali. Studi epidemiologici indicano che il
coinvolgimento renale si osserva in circa il 0,7%7?4.3% dei pazienti con sarcoidosi, con
variazioni a seconda della popolazione studiata e delle metodologie diagnostiche adottate.
Le di?erenze etniche e geogra?che sono rilevanti nell?epidemiologia generale della
sarcoidosi: popolazioni afroamericane presentano un rischio signi?cativamente maggiore
rispetto ai caucasici, con una maggiore gravita della malattia e una maggiore prevalenza
di forme extrapolmonari, incluso il coinvolgimento renale. In Europa e in Italia, la
prevalenza risulta inferiore, ma con un aumento di casi segnalati negli ultimi anni,
probabilmente legato a una maggiore consapevolezza clinica e a miglioramenti
diagnostici.

Fattori di rischio e popolazioni arischio

Il rischio di sviluppare sarcoidosi renale e in?uenzato da molteplici fattori, tra cui:
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Genetica: Alcuni alleli HLA sono associati a una maggiore predisposizione sia
alla

sarcoidosi in generale sia al coinvolgimento extrapolmonare.

Esposizioni ambientali: Sostanze inalate come polveri minerali o agenti infettivi

possono contribuire allo sviluppo della malattia.

Sesso: Le donne sembrano essere leggermente piu colpite dalle forme
3.

extrapolmonari.

Patogenesi della Sarcoidosi Renale

La patogenesi della sarcoidosi renale ri?ette i meccanismi immunologici complessi alla
base della sarcoidosi sistemica. L?evento scatenante preciso rimane incerto, ma si ritiene
che una risposta immunitaria aberrante a uno o piu antigeni sconosciuti induca la
formazione di granulomi nei tessuti coinvolti.

Formazione dei granulomi e risposta immunitaria

Il processo granulomatoso e caratterizzato dall?accumulo di macrofagi attivati, cellule
epitelioidi e cellule T helper CD4+ attivate. Questi elementi cellulari rilasciano citochine
pro-in?ammatorie, come |?interferone-gamma (IFN-?) e il tumor necrosis factor-alfa (TNF-
?), che mantengono e ampli?cano la risposta in?ammatoria.

Nel rene, i granulomi possono localizzarsi nel parenchima interstiziale, nei tubuli e nei vasi
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sanguigni, determinando danno tissutale diretto e alterazione della funzione renale.
L?in?ltrato granulomatoso puo causare ?brosi interstiziale e nefropatia tubulo-interstiziale
cronica, con conseguente insu?cienza renale progressiva se non trattata.

Ruolo del sistema immunitario e fattori genetici

La disregolazione del sistema immunitario innato e adattativo € centrale nella patogenesi.
La risposta immunitaria anomala coinvolge una attivazione persistente delle cellule
dendritiche e dei macrofagi, con conseguente presentazione continua di antigeni e
stimolazione delle cellule T. Le varianti genetiche HLA-DRB1 e HLA-DQB1 sono state
associate a una maggiore suscettibilita e a speci?ci fenotipi di malattia.

Manifestazioni Cliniche della Sarcoidosi Renale

Le manifestazioni cliniche della sarcoidosi renale possono essere variabili e spesso
asintomatiche nelle fasi iniziali. Il coinvolgimento renale puo essere primitivo o secondario
a disordini metabolici associati alla sarcoidosi, come |?ipercalcemia.

Quadro clinico e sintomi

| pazienti con sarcoidosi renale possono presentare:

Alterazioni della funzione renale: aumento della creatinina sierica, proteinuria di

varia entita, e in alcuni casi insu?cienza renale acuta o cronica.

Disturbi elettrolitici: ipercalcemia e ipercalciuria sono frequenti a causa della

produzione extrarenale di calcitriolo da parte dei granulomi attivi, che puo



SARCOIDOSI RENALE EPIDEMIOLOGIA PATOGENESI MANIFE Document Vol. 2025, Issue 7

contribuire a nefrocalcinosi e calcolosi renale.

Manifestazioni anatomiche: granulomi renali evidenziabili mediante biopsia,
3.

Spesso associati a in2ammazione interstiziale.

Segni sistemici: febbre, astenia, perdita di peso e sintomi correlati alla
sarcoidosi

polmonare o di altri organi.
Diagnosi di?erenziale e strumenti diagnostici
La diagnosi di sarcoidosi renale si basa su un approccio multidisciplinare che comprende:

Valutazione clinica e anamnestica, tenendo conto della presenza di sarcoidosi in

altri organi.

Esami di laboratorio: livelli di calcio sierico, creatinina, proteinuria, e markers

in?ammatori.

Indagini strumentali: ecogra?a renale, TC, risonanza magnetica, e in alcuni casi PET
3.

per individuare lesioni granulomatose attive.

Biopsia renale: rimane il gold standard per la conferma diagnostica, evidenziando

4.
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granulomi non caseosi e in?ammazione interstiziale.

E essenziale distinguere la sarcoidosi renale da altre nefropatie granulomatose o
in?ammatorie, come infezioni micobatteriche, malattie autoimmuni o neoplasie.
Implicazioni terapeutiche e prognosi

Il trattamento della sarcoidosi renale si basa principalmente sull?utilizzo di corticosteroidi,
che riducono I?in?ammazione e migliorano la funzione renale nella maggior parte dei casi.
Tuttavia, la gestione puo essere complessa a causa degli e?etti collaterali a lungo termine
dei corticosteroidi e della variabilita della risposta terapeutica.

In alcuni pazienti, sono stati utilizzati con successo immunosoppressori come metotrexato,
azatioprina o agenti biologici anti-TNF. La prognosi dipende dalla tempestivita della
diagnosi e dall?e?cacia del trattamento, con molti pazienti che mantengono una funzione
renale stabile se adeguatamente sequiti.

La sarcoidosi renale richiede un monitoraggio continuo per prevenire complicanze quali
insu?cienza renale cronica, ipertensione e danni irreversibili al parenchima renale.

La comprensione di sarcoidosi renale epidemiologia patogenesi manife € in
continua evoluzione grazie a ricerche che mirano a chiarire i meccanismi immunologici e
genetici sottostanti. Questo progresso & fondamentale per migliorare la diagnosi precoce
e ottimizzare le strategie terapeutiche, riducendo |1?impatto di questa malattia rara ma
potenzialmente grave sul sistema renale. La collaborazione multidisciplinare tra nefrologi,

pneumologi e immunologi rimane essenziale per a?rontare e?cacemente le s?de cliniche
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poste dalla sarcoidosi renale.
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