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Nephrotic syndrome 

Nephrotic syndrome is a manifestation of glomerular disease as a proteinuria in the nephrotic and triad of 

hypoalbuminemia, edema, hyperlipidemia, and high protein in the urine. Nephrotic proteinuria is defined as 

protein excretion of more than 40 mg/m2 of body surface per hour or protein to creatinine ratio of more than 

2-3 at the first morning urine sample. Its annual incidence in most western countries is 2-3 cases per 100000 

children per year, and in developing countries it is often higher due to malaria (1). New findings in this area 

are often about treatment, which are evaluated and reviewed in following. 

Etiology 

Most people with nephrotic syndrome have primary or idiopathic forms. The idiopathic nephrotic syndrome 

associated with glomerular injury is a disease with minimal change (most common) of segmental focal 

glomerulosclerosis, membranoproliferative glomerulonephritis, membranous nephropathy, and disseminated 

mesenchyma proliferation These etiologies have a different age distribution. Nephrotic syndrome can also be 

secondary to systemic diseases such as lupus erythematosus, henochschoen linpeppora, malignancy 

(lymphoma and leukemia), and infections (hepatitis, HIV and malaria)(2). 

Pathophysiology 

Ground imbalance in nephrotic syndrome is associated with increased permeability of the wall of glomerular 

capillary and leads to massive proteinuria and hypoblominemia. The extensive edema of pediculosis in biopsy 

(a sign of idiopathic nephrotic syndrome) suggests the pivotal role of padocytes. The idiopathic nephrotic 

syndrome is associated with complex disorders in the immune system, especially T cell dependent immunity. 

In focal segmental glomerulosclerosis, a factor in the plasma, which is probably produced from a group of 

activated lymphocytes, is responsible for increasing the capillary wall permeability. On the other hand, there 

are mutations in PDs (Padocin and Alpha-Alkine 4) and MYH4 (Pedodus gene) with segmental focal 

glomerulosclerosis. Other mutations in the steroid-dependent nephrotic syndrome occur in the NPHS2 

(Padovine) and WT1 genes, and other components of the glomerular filtration system such as perinatal 

grooves including curvilinear, NEPH1, and CD2-dependent protein (3). 

Two reasons why serum lipids (cholesterol and triglycerides) have increased in nephrotic conditions. 

Generalized synthesis of hypoalbuminemia increases proteins in the liver, including lipoproteins. The same 

reason is the increase in coagulation factors and subsequently increased risk of thrombosis. In addition, lipid 

catabolism has been decreasing as a result of a decrease in lipoprotein lipase levels associated with increased 

urinary excretion of this enzyme. Patients with nephrotic syndrome are at increased risk of infection (sepsis, 
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peritonitis, pyelonephritis), especially with encapsulated organisms such as Streptococcus pneumoniae and 

Haemophilus influenzae. The reason for this is the loss of the complement factor C3b and epsoniums, such 

as the B-factor of propylene and immunoglobulins from the urine (4). 

Pathology 

In this area, there isn’t any new information to analyze. In Neurotic Syndrome with Minimum Changes (MCNS), 

about 85% of all cases of nephrotic syndrome in children are glomeruli or natural, or a slight increase in 

mesenchyroid and matrix cells. The findings of the immunofluorescence microscope were typically negative. 

But in the electroscopic microscope, the epithelial cells of the papilla are easily visible. An electron microscope 

indicates an increase in the number of mesenchyloe and matrix cells along with the apex of the epithelial cells. 

Nearly 50% of patients with this type of tissue damage respond to corticosteroid therapy. Follicular 

glomerulosclerosis (FSGS) is a glomerular injury that is also focal. Secondary injuries to HIV infection, bladder 

reflux and ureteral injecting and heroin and other obesity drugs are seen. The disease is often progressive 

and leads to glomerular involvement and causes mostly end stage in patients with renal disease (5). 

Clinical manifestations 

Symptoms such as anorexia, irritability, abdominal pain and diarrhea are common features of idiopathic 

nephrotic syndrome with minimal changes, lack of hypertension and Gaucher hematuria. Differential diagnosis 

in a child with clear edema involves protein entropy, hepatic failure, heart failure, acute or chronic 

glomerulonephritis, and malnutrition of the protein (6). Differential diagnosis other than nephrotic with minimal 

changes should be considered in children less than one year of age with a family history of nephrotic syndrome 

with presence of extra-renal findings (such as arthritis, rash, anemia), high blood pressure or pulmonary 

edema, acute or chronic renal failure, and clear hematuria (5). 

Diagnosis 

In the urine analysis, proteinuria was observed at + 3+ or + 4+. In 20% of children, there is a microscopic 

hematuria, in the urine sample, the ratio of protein to creatinine is 2 and excretion of urine protein per square 

meter per hour is 40. The serum creatinine level is usually normal, but it may increase abnormally in case of 

decreased renal function due to decreased intravascular volume. Serum albumin is less than 2.5 gr/dl and 

high levels of serum cholesterol and triglyceride. The level of normal serum supplementation is normal. If the 

patient's presentation is consistent with a standard clinical presentation of nephrotic syndrome with minimal 

changes, kidney biopsy is not common. The damage to the microscope is seen as a proliferation of 

mesenchyloidal cells and segmental scars. In the immunofluorescence microscope, segmented regions of 

sclerosis are positive for IgM and C3 staining. A glomerular luminal capillary luminal capillary is seen in a 

segmental scar electron microscope in the glomerular cell (7). 

Treatment 

In this section, at first the routine methods of treating these patients are evaluated and in following new 

methods are discussed. Children with an uncomplicated nephrotic syndrome between the ages of one and 

eight years old are likely to have an MCNS responding to steroid and steroid therapy can be initiated without 

a biopsy of the kidney. Children with non-MCNS manifestations (clear hematuria, high blood pressure, kidney 

failure, serum deficiency, aged under-1 or over 8 years of age) should be treated with a renal biopsy candidate 

before treatment (16). Assuming the diagnosis of MCNS, it should be prescribed prednisolone with a single 

dose of 60 mg/m2 (with a maximum dose of 80 mg) for 4-6 weeks (8). This 6-week treatment period with daily 

steroids, compared to the shorter periods of the recommended daily regimen, leads to obviously less obvious 

symptoms. About 80-90% of children respond to steroid therapy within 3 weeks (quality improvement, diuresis, 

negative urine or brief Protein view in 3 consecutive days). A significant number of patients respond to 

prednisolone therapy during the first 5 weeks (9). 

About new methods of patients treating, different drugs have been shown to be effective in evaluating their 

therapeutic effect on Nephrotic Syndrome. Of these drugs, we can mention retoximab, which have been used 

in various nephrotic syndrome that is dependent or resistant to steroids, and have been shown its beneficial 

effects (10-12). Other treatments that can be used in these patients include cyclosporine (10), vitamin D (13, 

14), calcium (15), and other new therapies. All of these points clear the importance of considering the use of 

new therapies in these patients. 
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 سندرم نفروتیك 

سندرم نفروتیک به عنوان تظاهری از بیماری گلومرولی به 

صورت پروتئینوری در حد نفروتیک و تریاد هیپوآلبومینمی، 

ادم، هیپرلیپیدمی و از دست دادن پروتئین در ادرار به میزان 

شود. پروتئینوری در حد نفروتیک به صورت بالا شناخته می

به ازای هر مترمربع وزن گرم میلی 40دفع پروتئین بیش از 

 2-3بدن در ساعت یا نسبت پروتئین به کراتینین بیش از 

شود. بروز در اولین نمونه ادرار صبحگاهی تعریف می 1به 

مورد به ازای  3تا  2ی آن در بیشتر کشورهای غربی سالیانه

کودک در سال است و در کشورهای توسعه  100000هر 

. (1) دلیل مالاریا میزان آن بالاتر استنیافته غالباً به 

های جدید در این زمینه اغلب درباره درمان بوده است یافته

 اند.که در ادامه مورد ارزیابی و بررسی قرار گرفته

  اتیولوژي

اکثر مبتلایان سندرم نفروتیک به فرم اولیه یا ایدیوپاتیک آن 

. سندرم نفروتیک ایدیوپاتیک همراه با صدمات مبتلا هستند

ترین( غییرات )شایعگلومرولی شامل بیماری با حداقل ت

گلومرولواسکلروز فوکال سگمنتال، گلومرولونفریت 

ممبرانوپرولیفراتیو، نفروپاتی ممبرانو و پرولیفراسیون منتشر 

ها توزیع سنی متفاوتی دارند. مزانشیال هستند. این اتیولوژی

ثانویه به تواند یک آسیب می نیچنهمسندرم نفروتیک 

وس اریتماتو، هنوخ شوئن ی سیستمیکی چون لوپهابیماری

ها )هپاتیت، لاین پورپورا، بدخیمی )لنفوم و لوکمی( و عفونت

HIV  )(2) باشدو مالاریا.  

  پاتوفیزیولوژي

ای در سندرم نفروتیک به صورت افزایش اختلال زمینه

ی مویرگی گلومرولی است و به پروتئینوری نفوذپذیری دیواره

شود. افاسمان وسیع زواید ماسیو و هیپوالبومینمی منجر می

ها در بیوپسی )علامت بارز سندرم نفروتیک پایی پدوسیت

کند. ا مطرح میها رایدیوپاتیک( نقش محوری پدوسیت

ای در سندرم نفروتیک ایدیوپاتیک با اختلالات پیچیده

همراهی  Tسیستم ایمنی به ویژه ایمنی وابسته به سلول 
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دارد. در گلومرولواسکلروز فوکال سگمنتال، فاکتوری 

شده های فعالدرپلاسما که احتمالاً از گروهی از لنفوسیت

ی مویرگی وارهمسئول افزایش نفوذپذیری دی ،شودتولید می

های پدوسیتی هایی در پروتئینجهش ،است. از طرف دیگر

)ژن پدوسیت( با  MYH4( و 4)پدوسین و آلفا الکتین 

گلومرولواسکلروز فوکال سگمنتال همراهی دارند. سایر 

های ها در سندرم نفروتیک وابسته به استروئید در ژنجهش

NPHS2  پدوسین( و(WT1یه ، سایر اجزاء دستگاه تصف

 NEPH1دار شامل نفرین، گلوومرولی مثل شیارهای سوراخ

 . (3) افتداتفاق می CD2و پروتئین وابسته به 

وضعیت نفروتیک به دو دلیل سطح سرمی لیپید  در

( افزایش یافته است. سنتز ا)کلسترول و تری گلیسریده

جمله از ها پروتئینموجب افزایش هیپوآلبومینمی جنرالیزه 

د. دلیل افزایش فاکتورهای شومیدر کبد ها لیپوپروتئین

انعقادی و متعاقباً افزایش ریسک ترومبوز نیز همین مطلب 

ی کاهش کاتابولیسم لیپید نیز در نتیجه ،علاوه هباست. 

سطح لیپوپروتئین لیپاز وابسته به افزایش دفع ادراری این 

آنزیم رو به کاهش گذاشته است. مبتلایان به سندرم 

ها )سپسیس، پریتونیت، خطر ابتلا به عفونت تحتنفروتیک 

های کپسولداری چون پیلونفریت( خصوصاً با ارگانیسم

وک پنومونیه و هموفیلوس آنفلوآنزا هستند. دلیل استرپتوک

و  C3bاین مسئله از دست رفتن فاکتور کمپلمان 

ها پروپردین و ایمونوگلوبولین Bهایی چون فاکتور اپسونین

 . (4) از ادرار است

  اتولوژيپ

در این قسمت اطلاعات جدیدی وجود ندارد که بتواند در این 

سندرم نفروتیک با  درمقاله مورد بحث و ارزیابی قرار بگیرد. 

کل موارد  درصد 85حدود  ،(MCNSحداقل تغییرات )

ها یا طبیعی بوده یا سندرم نفروتیک کودکان گلومرول

یکس نشان های مزانشریال و ماترافزایش مختصری در سلول

های میکروسکوپ ایمونوفلورسانس به طور یافته .دهندمی

 انتیپیک منفی بود. ولی در میکروسکوپ الکترونی افاسم

 .های اپیتلیال به آسانی قابل رؤیت استی سلولیزواید پا

های گر افزایش تعداد سلولمیکروسکوپ الکترونی نشان

های ی سلولمزانشیال و ماتریکس در کنار افاسمان زواید پای

بیماران مبتلا به این نوع درصد  50اپی تلیال است. قریب به 

 دردهند. به درمان کورتیکواستروئید پاسخ می تیآسیب باف

( آسیب گلومرولی FSGSگلومرولواسکلروز فوکال سگمنتال )

ریفلاکس  ،HIVهای ثانویه به عفونت آسیب. هم فوکال است

 مواد مخدرو سایر  مصرف تزریقی هروئین ،مثانه به حالب

رونده است و غالباً پیشدر این حالت شود. بیماری دیده می

 باعث ها منجر شده و در اکثر مبتلایانبه درگیری گلومرول

 .(5) شودمی (ESRD)بیماری کلیوی مرحله انتهایی 

 بالینی  تظاهرات

پذیری، درد شکم و اسهال تحریک ،چون آنورکسی علایمی

های شایع سندرم نفروتیک از مشخصه .شایع هستند

ایدیوپاتیک با تغییرات حداقل، فقدان فشار خون بالا و 

های افتراقی در کودک باشد. تشخیصهماچوری گروس می

نده پروتئین، نارسایی دهبا ادم واضح شامل انتروپاتی از دست

کبدی، نارسایی قلبی، گلومرولونفریت حاد یا مزمن و سوء 

. تشخیص افتراقی دیگری به جز (6) شودتغذیه پروتئین می

نفروتیک با حداقل تغییرات بایستی در کودکان زیر یکسال 

های ی خانوادگی سندرم نفروتیک با حضور یافتهبا سابقه

، آنمی( فشار خون بالا یا راش ت،خارج کلیوی )چون آرتری

کفایتی کلیوی حاد یا مزمن و هماچوری واضح ادم ریوی، بی

 .(5) گیردمدنظر قرار می

  شخیصت

شد. ه مشاهد+ 4+ یا 3پروتئینوری در حد  ،آنالیز ادراری در

 .کودکان هماچوری میکروسکوپی وجود دارددرصد  20در 

و دفع  2نسبت پروتئین به کراتینین از  ،در نمونه ادرار

فراتر  40پروتئین ادراری به ازای مترمربع در ساعت از 

ست، ولی کراتینین سرم معمولاً طبیعی ا میزانرود. می

ممکن است در صورت کاهش کارکرد کلیه ناشی از کاهش 

حجم داخل عروقی به طور غیرطبیعی بالا رود. آلبومین سرم 

و سطوح کلسترول و تری  لیتربر دسی گرم 5/2 ازکمتر 

کمپلمان سرم طبیعی است.  سطحگلیسرید سرم بالا است. 

دارد در صورت تطابق تظاهرات بیمار با تابلوی بالینی استان

سندرم نفروتیک با حداقل تغییرات انجام بیوپسی کلیه 
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در میکروسکوپ نوری به صورت  آسیبمرسوم نیست. 

پرولیفراسیون سلول مزانشیال و اسکارهای سگمنتال دیده 

شود. در میکروسکوپ ایمونوفلورسانس مناطق اسکلروز می

مثبت هستند. در  C3و  IgMسگمنتال از نظر رنگ پذیری 

الکترونی اسکار سگمنتال در کلافه گلومرولی و  میکروسکوپ

 .(7) شودرؤیت می مرولیانسداد لومن مویرگی گلو

  درمان

های معمول و روتین درمان این ابتدا روش ،خشدر این ب

های جدید مورد بحث بیماران ارزیابی شده و در ادامه روش

دار با بروز سندرم نفروتیک غیرعارضه کودکانگیرند. قرار می

پاسخ دهنده به  MCNSسالگی احتمالاً به  8تا  1بین 

توان در استروئید مبتلا هستند و درمان با استروئید را می

با  کودکانینان بدون بیوپسی تشخیصی کلیه آغاز کرد. آ

)هماچوری واضح، فشار  MCNSتظاهرات غیرمنطبق با 

خون بالا، نارسایی کلیه، افت کمپلمان سرم، سن زیر یکسال 

سال( را باید قبل از درمان کاندید بیوپسی کلیه  8یا بالای 

بایستی )پس از تأیید تست  MCNSفرض تشخیص  باکرد. 

PPD نفی و تجویز واکسن پنوموکوک پلی والان( م

روزانه )با  گرم بر مترمربعمیلی 60 پردنیزولون را با تک دوز

هفته پیاپی تجویز  6تا  4( برای گرممیلی 80 دوز حداکثر

زانه ای با استروئید روهفته 6ی درمانی دوره چنین. (8) کرد

تر درمان روزانه توصیه شده های کوتاهدر مقایسه با دوره

تا  80قریب  .شودقبلی، منجر به نمودهای واضحاً کمتری می

هفته به درمان استروئیدی پاسخ  3کودکان طی درصد  90

دهند )بهبود کیفیت، دیورز، ادرار منفی یا مختصر از نظر می

جهی از مبتلایان طی توتعداد قابل .روز پیاپی( 3در  تئینپرو

 .(9) دهندی اول به درمان پردنیزولون پاسخ میهفته 5

های جدید درمانی در این بیماران، از داروهایی ی روشدرباره

ها بر روی سندرم که در مقالات جدید تاثیر درمانی آن

نفروتیک ارزیابی شده است، اثر متفاوتی مشاهده شده است. 

اشاره کرد که در  توان به رتوکسیماباز این داروها می

بیماران متفاوت وابسته به استروئید یا مقاوم به آن استفاده 

. (10-12) شده و اثرات مفیدی نیز از آن گزارش شده است

د نتواناز سایر عوامل درمانی که در این دسته از بیماران می

، (10) توان به سیکلوسپورینمی ،دنمورد استفاده قرار گیر

های جدید و سایر روش (15) ، کلسیم(14 ،13) ویتامین دی

در این زمینه اشاره کرد. تمامی این موارد اهمیت توجه به 

های درمانی جدید در این دسته از بیماران استفاده از روش

 کند.را مشخص می

 

 شکر قدیر و تت

این مقاله با همکاری دانشگاه علوم پزشکی اراک تهیه شده 

تهیه این  بدین وسیله از تمامی افرادی که ما را در .است

 یم.نمایاند تشکر میمقاله یاری کرده

 

 سهم نویسندگان

معیارهای استاندارد نویسندگی بر اساس  گاننویسند

پیشنهادات کمیته بین المللی ناشران مجلات پزشکی را دارا 

 .ندبود

 

 تضاد منافع

 دتضا هیچگونه که یندمینما تصریح گاننویسند سیلهوبدین

 .اردند دجوو حاضر هشوپژ صخصودر  منافعی
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