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Premesse 

 
 La sindrome nefrosica idiopatica (SNI) è una malattia rara, con 

una incidenza di 2-7casi/anno/100.000 soggetti di età 0-14 anni 
 
 

 La terapia con corticosteroidi è in grado di indurre la remissione 
nel 95% dei bambini con esordio di SNI 
 
 

 Circa il 75%  presenterà almeno una recidiva e di questi il 50% 
avrà frequenti recidive o corticodipendenza 
 

 



Impiego del cortisone nella fase 
d’esordio 

Uno schema terapeutico adeguato  
 
1. dovrebbe permettere il massimo risparmio di 

cortisone, mantenendo allo stesso tempo un 
buon effetto protettivo sulle ricadute 
 
 

2. Dovrebbe essere se possibile modulato in base 
ad  indicatori prognostici  
 

 



1- Schemi terapeutici primo episodio di SNI 

 
• ISKDC regime (1966) 
 Prednisone:  60 mg/m2/die (max 80 mg/die)  per 4 settimane       

            40 mg/m2/3 gg a settimana       per 4 settimane   
                                     Tot. 2160 mg/m2 

                                        8 settimane 
 
 
• Arbeitsgemeinshaft fur padiatrische nephrologie (APN) 1999 
 Prednisone  60mg/m2/die (max 80 mg/die)    per 6 settimane  
                          40mg/m2/48 h                             per 6 settimane    
                        Tot. 3360 mg/m2 
                         12 settimane 
 
• Societè de Nephrologie Pediatrique 2005 
 Prednisone   60mg/m2/die (max 60mg/die)     per 4 settimane  
             60mg/m2/48 h                             per 8 settimane 
             45mg/m2/48 h                             per 2 settimane 
                           30mg/m2/48 h                             per 2 settimane 
                    15mg/m2/48 h                              per 2 settimane    

         
                                                                                               Tot. 3990 mg/m2 

                                       18 settimane 



Corticosteroid therapy for nephrotic syndrome in children 

Dose totale 

Durata terapia 

Hodson et al The Cochrane Database of Systematic Reviews.  2005 



•  In Italia, a tutt’oggi non esistono linee guida 
o raccomandazioni condivise sul trattamento del 
primo episodio di SNI 
 
 

•  La terapia dell’esordio viene eseguita in 
strutture pediatriche,  spesso da pediatri non 
nefrologi 

 
 
 
 
 



Reti regionali di pediatri con interesse nefrologico 

 Lombardia 
 Emilia Romagna 
 Toscana 

 
 
 
 
 
 
scambiare e condividere informazioni sulle 
   patologie renali  
 
adottare protocolli comuni su alcune 
   patologie nefrologiche 

 
ottenere Fondi Regionali per progetti  
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STUDIO OSSERVAZIONALE RETROSPETTIVO SULLA TERAPIA CON 
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APPROPRIATEZZA TERAPEUTICA ED EFFETTI A MEDIO TERMINE. 
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A. I pz sottoposti a dosi di PDN <2800mg/m2 hanno 
mostrato una maggiore probabilità di recidiva  
 
 

B. I pz che hanno risposto al PDN<10gg hanno mostrato 
invece una minore probabilità di recidiva  
 

STUDIO OSSERVAZIONALE RETROSPETTIVO SULLA TERAPIA  
CON PREDNISONE DELLA SINDROME NEFROSICA IDIOPATICA (SNI)  

IN ETA’ PEDIATRICA IN UNA REGIONE ITALIANA:  
APPROPRIATEZZA TERAPEUTICA ED EFFETTI A MEDIO TERMINE. 

            
 
              Indicatori prognostici di recidiva 



“Studio di coorte prospettico sulla terapia con prednisone 
del primo episodio di Sindrome Nefrosica  Idiopatica (SNI) 

in età pediatrica” 

Regioni partecipanti allo studio 
 
 Lombardia 
 Emilia Romagna 
 Toscana 
 Marche 
 Trentino Alto Adige 
 Friuli Venezia Giulia 
 Sicilia (Palermo, Messina) 



OBIETTIVI PRIMARI 

  Verificare se l’implementazione di un protocollo 
comune comporti: 

 

  A  riduzione della frequenza di recidive 
 
  B  riduzione della dose totale di steroide  
          utilizzato nei successivi 24 mesi di follow-up  
 
   Confronto con la coorte retrospettiva di pazienti 



OBIETTIVI SECONDARI 

1. Verificare l’impatto dell’implementazione di un 
protocollo comune sui costi sanitari e sociali della 
malattia  
 
 

2. Verificare l’entità delle modificazioni 
comportamentali e della qualità di vita nei 
soggetti con SNI dopo trattamento con steroidi 
 
 

3. Verificare il numero dei pazienti cortico-resistenti 
dopo il primo trattamento steroideo. 



Popolazione dello studio 

 
 Soggetti di età ≥ 6 mesi e <18 anni   

 
 Esordio di SNI diagnosticato in uno dei Centri 

partecipanti allo studio. 
 

 Periodo di arruolamento: sett. 2011 - sett. 2013 
 

 Follow-up per ulteriori 24 mesi dallo stop terapia 
 

 



Caratteristiche del protocollo condiviso del 
trattamento dell’esordio di SNI 

1.    durata prolungata della terapia (20-22 sett.) 
 

2.    dosaggio totale di corticosteroidi contenuto. 
       (2828 – 3668 mg/ m2) 

 
1.    modulazione della durata della terapia  
        steroidea in base al tempo di risposta. 
  (< o > 10giorni) 
 
  



Schema della terapia d’induzione all’esordio  

Prednisone 60mg/m2/die in due somministrazioni giornaliere 
(max 60mg) 

Remissione ≤ 10 giorni Terapia d’induzione fino al 28° giorno  
(4 settimane) 

Remissione > 10 giorni Terapia d’induzione fino al 42° giorno  
(6 settimane) 

No remissione < 42° giorno 3 boli di metilprednisolone  
(1gr/1.73 m2, max 1gr) ogni 48 ore,  
 
prednisone 40mg/m2/48ore per 2 settimane 



Schema di decalage della terapia   
prednisone  40 mg/ m2 al mattino ogni 48 ore per 4 settimane 

       “ 30 mg/ m2 al mattino ogni 48 ore per 2 settimane 

       “ 22.5 mg/ m2 al mattino ogni 48 ore per 2 settimane 

       “ 15 mg/ m2 al mattino ogni 48 ore per 2 settimane 

       “ 7.5 mg/ m2 al mattino ogni 48 ore per 2 settimane 

       “ 4.5 mg/ m2 al mattino ogni 48 ore per 4 settimane 

sospensione         / / Totale  16 sett 

La dose totale di prednisone assunta dai pazienti sarà: 
- 2828 mg/ m2 nei soggetti che rispondono ≤ 10 giorni di terapia,  
- 3668mg/ m2 nei soggetti che rispondono > 10 giorni di terapia.  



TRATTAMENTO ESORDIO SNI 
TP. INDUZIONE: PDN 60mg/m2/die 

T. Induzione – 4 sett 

Remissione ≤ 10gg Remissione > 10gg No Remissione dopo 6 sett. 

T. Induzione – 6 sett 3 boli MPDN+ PDN 
40mg/m2/48h 
Attesa <2 sett 

TP Mantenimento (16 sett) 

Remissione No remissione 

Corticoresistenza 

Biopsia 

1° recidiva 

Schema A 

in decalage <3m dallo stop-Tp >3m dallo stop-Tp  

Schema A Schema B 

2° recidiva in decalage 
(corticodipendenti) 

<3m dallo stop-Tp 
(frequent relapsers) 

Schema A 

<3m dallo stop-Tp 
(infrequent relapsers) 



Accertamenti, terapia e follow-up 

induzione decalage Follow-up 

esordio Remissione 
(variabile) 

 4° 
Sett. 

6° 
Sett. 

20°-22°  
Sett. 

6° 
mese 

12° 
mese 

18° 
mese 

24° 
mese 

Visita clinica ● ●*** ● ● ● ● ● ● 

Esami di  
laboratorio 

● ● ● 
solo urine 

● 

questionari  
comportamentali 

● ●* ●** ● ● ● 

Rx carpo ● ● ● 

*  Compilazione  alla 4° .sett.  nei soggetti che faranno una terapia d’induzione di 4 settimane 
** Compilazione alla 6° sett. nei soggetti che faranno una terapia d’induzione di 6 settimane 
*** Valutata sulla scorta di 3 stick urine negativi o tracce in giorni successivi 



Studio farmacodinamica 

• Valutazione della corticosensibilità individuale (in 
vitro) nei soggetti con SNI. 
 

• L’azione degli steroidi non è  sempre dose correlata ma 
può dipendere da una condizione di ipersensibilità o 
corticoresistenza costituzionale 
 

• prelievo ematico prima dell’inizio della terapia steroidea  
 ed alla 4° settimana di terapia  
  
• Dose di cortisone necessaria ad inattivare il 50% della 

proliferazione cellulare valutata su cellule mononucleate 
da sangue periferico. 

  



 Questionari comportamentali e sulla 
qualità della vita 

Età del paziente Genitori Pazienti 

1,5 - 2 anni - ASEBA CBCL  1,5 – 5  anni 
- EQ-5D-PROXY 

2 -4 anni 
- ASEBA CBCL  1,5 – 5 anni  
- EQ-5D-PROXY 
- PEDSQL2 - 4  

5 - 6 anni 
- ASEBA CBCL  1,5 – 5 anni  
- EQ-5D-PROXY 
- PEDSQL 5 – 7 

- PEDSQL 5 – 7 

6 - 7 anni 
- ASEBA CBCL 6 – 18 anni  
- EQ-5D-PROXY 
- PEDSQL 5 – 7 

- PEDSQL 5 – 7 

8 - 11 anni 
- ASEBA CBCL 6 – 18 anni 
- EQ-5D-PROXY 
- PEDSQL 8 -12 

- EQ-5D-Y 
- PEDSQL 8 – 12 

11 -12 anni 
- ASEBA CBCL 6 – 18 anni 
- EQ-5D-PROXY 
- PEDSQL 8 -12 

- ASEBA YSR 11-18 
- EQ-5D-Y 
- PEDSQL 8 – 12 

13 -18 anni 
- ASEBA CBCL 6 – 18 anni  
- EQ-5D-PROXY 
- PEDSQL 13 – 18 

- ASEBA YSR 11-18 
- EQ-5D-Y 
- PEDSQL 13 – 18 

Da compilare all’esordio, alla 4°-6° 
settimana,  
al 6°-12°-24° mese di follow-up  











   grazie dell’attenzione!! 
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