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a prima causa di morte nei pa-
zienti nefropatici ¢ dovuta a
complicanze vascolari (1-3). L’iperten-
sione arteriosa, le alterazioni del meta-
bolismo lipidico e della coagulazione,
piu frequenti nei soggetti con insuffi-
cienza renale cronica (IRC) che nella po-
polazione generale, potrebbero contri-
buire a spiegare questo fenomeno (4-15).
Per questi motivi abbiamo valutato la
prevalenza di lesioni aterosclerotiche del-
le carotidi extracraniche (LC) nei pazienti
con IRC non nefrosica, non diabetica e
’associazione tra la gravita delle stenosi
ed una serie di fattori di rischio.

Pazienti

Sono stati studiati 203 soggetti suddivisi
in due gruppi: il I gruppo comprendeva
103 pazienti (68M, 35F) affetti da IRC
ed il gruppo II 100 soggetti di controllo
(60M, 40F).

Nel gruppo di controllo 1’azotemia, la
creatininemia e 1’esame urine sono risul-
tati nella norma.

I criteri di esclusione, in entrambi i grup-
pi, comprendevano la presenza di diabe-
te mellito e sintomi o storia clinica posi-
tivi per patologia cerebrovascolare.

Dal gruppo I sono stati esclusi i pazienti
con proteinuria delle 24 ore superiore a 3
grammi e/o con insufficienza renale do-
vuta a vasculite o stenosi dell’arteria re-
nale.

Le alterazioni lipidiche e proteiche ri-
scontrate nella sindrome nefrosica risul-
tano essere diverse da quelle presenti
nell’IRC non nefrosica (16, 17). La sin-
drome nefrosica pud comportare quindi
un rischio diverso per 1’aterosclerosi. Per
tale motivo sono stati esclusi dal nostro
studio i pazienti con sindrome nefrosica
associata a IRC.

In entrambi i gruppi la percentuale di
ipertesi (84%) e normotesi (16%) era
identica. L ipertensione ¢ stata diagnosti-
cata secondo 1 criteri stabiliti dall’OMS.
La diagnosi, inoltre, ¢ stata posta in caso
di anamnesi positiva per ipertensione e/o
per assunzione cronica di farmaci anti-
ipertensivi.

L’eziologia dell’IRC nel gruppo I ¢ stata
determinata in 79 soggetti (76.7%) sulla
base di accertamenti clinici completi,
comprendenti esami di laboratorio, inda-
gini strumentali e, in casi selezionati, la
biopsia renale. In 38 pazienti (36.9%) la
causa iniziale era una glomerulonefrite
cronica, in 14 (13.6%) la malattia renale
policistica, in 11 (10.6%) la nefrite tubu-

lointerstiziale, in 7 (6.8%) la nefroangio-
sclerosi ipertensiva, in 4 (3.9%) la nefro-
litiasi, in 3 (2.9%) la tubercolosi renale,
in 1 (1%) il rene a spugna della midolla-
re, nei restanti 24 (23.3%) la causa ¢ ri-
masta sconosciuta.

Nei pazienti di controllo ipertesi tutte le
possibili cause di ipertensione seconda-
ria sono state escluse sulla base di accu-
rati accertamenti clinici e di laboratorio.
In entrambi i gruppi sono stati valutati: il
sesso, I’etd, il BMI, la pressione arterio-
sa, ’abitudine al fumo, il fibrinogeno, il
colesterolo totale(CT), i trigliceridi
(TG), I’emocromo.

Sono stati considerati fumatori coloro
che fumavano correntemente,non fuma-
tori quelli che non avevano mai fumato o
che avevano smesso da almeno 10 anni,
ex fumatori i soggetti che avevano smes-
so di fumare in un periodo di tempo
compreso tra 10 anni ed il mese prece-
dente lo studio (18).

Per diagnosticare la presenza di cardio-
patia ischemica tutti i pazienti di entram-
bi i gruppi sono stati sottoposti ad un’ac-
curata valutazione clinica, hanno esegui-
to I’ECG e, in casi selezionati, il test da
sforzo.

Per la diagnosi di arteriopatia periferica
si sono utilizzati: anamnesi, esame obiet-



tivo, €, nei casi in cul veniva ritenuto ne-
cessario, ¢ stato eseguito I’esame dop-
pler con calcolo dell’indice di Winsor.

I pazienti del gruppo I sono stati suddivi-
si in tre sottogruppi (Tab. II):

1) Sottogruppo la: pazienti con IRC in
terapia conservativa;

2) Sottogruppo Ib: pazienti con IRC in
terapia sostitutiva;

3) Sottogruppo Ic: pazienti sottoposti a
trapianto renale.

In tutti 1 pazienti del gruppo I ¢ stato ef-
fettuato uno studio completo del profilo
lipidico che comprendeva: LDL, HDL,
Lp(a), ApoAl, ApoAll e ApoB.

Metodi

Per la determinazione delle HDL ¢ stato
utilizzato il metodo della precipitazione
con composti polianionici delle lipopro-
teine contenenti ApoB (VLDL e LDL)
(19).

Le ApoAl, le ApoAll e le ApoB sono
state determinate con I’immunoelettrofo-
resi utilizzando il nefelometro Behring e
specifici anticorpi (Behring, L’Aquila,
Italia, per ApoAl e ApoB; Daiichi
Tokio, Giappone per ApoAll). Le LDL
sono state ottenute con la formula di
Friedewald (20) nei pazienti con livelli
di TG piu bassi di 250 mg/dl.

Con il metodo immunoenzimatico ELI-
SA si sono ottenuti i valori di Lp(a) (Te-
rumo medical Corporation Elkton, MD,
USA) (21).

I1 fibrinogeno ¢ stato dosato con metodo
immunonefelometrico e anticorpi speci-
fici (Behring, L’ Aquila, Italia).

Valutazione duplex

Sono stati esaminati i seguenti vasi: ca-
rotide comune, biforcazione carotidea,
tratto prossimale della carotide interna
(22). E stato utilizzato un Eco-doppler
(duplex) ad alta risoluzione, Biosound
2000, dotato di sonda meccanica da 4 cm
con frequenza di 8 Mhz. Questo sistema
ha una risoluzione assiale e laterale di
circa 0.385 e 0.5 mm, rispettivamente,
che consente di individuare con accura-
tezza anche lesioni parietali iniziali quali
I’ispessimento intimo-mediale (23).

11 doppler pulsato, di cui & dotato lo stru-
mento, permette, inoltre, di valutare le
caratteristiche del flusso ematico. I detta-
gli di questa tecnica sono stati riportati in

studi precedenti (24, 25).

Nel nostro dipartimento vascolare ¢ stata
validata la metodica con 1’angiografia
convenzionale dimostrando una buona
correlazione. Abbiamo confrontato, in-
fatti, i risultati del duplex su 340 arterie
(dati non pubblicati) con le rispettive ar-
teriografie. Le stenosi rilevate con le due
metodiche (duplex ed angiografia) sono
state classificate nei seguenti gruppi:
0%, 1-19%, 20-49%, 50-74%, 75-99%,
100%.

I risultati del duplex rientravano nello
stesso gruppo di dati ottenuti con 1’an-
giografia per le sei classi di stenosi nelle
seguenti percentuali rispettivamente:
84%, 80%, 78%, 78%, 79%, 97%. La ri-
producibilita nel nostro laboratorio, co-
me dimostrato in un precedente lavoro
(24) & ottima.

Tutti gli esami sono stati eseguiti dallo
stesso operatore, che era all’oscuro delle
indicazioni all’esame.

Le misurazioni sono state eseguite in
telediastole.

Da un punto di vista qualitativo le plac-
che carotidee possono essere classificate
in 5 tipi:

1) Ispessimento intimo-mediale

2) Placca poco ecogena

3) Placca mista

4) Placca intermedia

5) Placca molto ecogena

secondo Felix modificato (22).

La misurazione dello spessore veniva
eseguita solo sulla parete profonda del-
I’arteria meglio visualizzata con 1’imma-
gine B-Mode, rispetto alla parete super-
ficiale. L’ispessimento intimo-mediale ¢
definito come uno spessore maggiore di
1.2 mm tra I’interfaccia lume-intima e
I’interfaccia media-avventizia, in accor-
do con i criteri accettati (26).
L’ispessimento intimo-mediale ¢ stato
misurato su tutti i distretti esplorabili:
carotidi comuni, biforcazione carotidea
(27), tratto prossimale dell’arteria caroti-
de interna, bilateralmente.

Va tenuto presente che I'ultrasonografia
B-mode ad alta risoluzione consente di
riconoscere un ispessimento intimo-me-
diale, anche quando non c’¢ un’importan-
te ostruzione del lume e/o un’alterazione
del flusso (28, 29). Non si puo, peraltro,
con I’ecografia, distinguere tra loro le le-
sioni come la stria lipidica diffusa o I'i-
spessimento subendoteliale o I’ipertrofia
mediale (26). Tuttavia, I’ispessimento in-
timo-mediale ¢ un’alterazione della pare-
te arteriosa e come tale va rilevato .

In base alla loro gravita le lesioni sono
classificate in 5 classi come precedente-
mente indicato (24, 30).

La percentuale di stenosi ¢ stata calcola-
ta mediante la determinazione del diame-
tro arterioso totale e del diametro residuo
utilizzando il cursore elettronico di cui ¢
dotato lo strumento; il diametro residuo
¢ stato misurato nel punto di massima
stenosi determinata dalla lesione, mentre
il diametro totale ¢ stato misurato nel
tratto dell’arteria normale pill prossimo
alla lesione.

Queste misurazioni sono state effettuate
nelle tre proiezioni longitudinali (ante-
riore, laterale, postero-laterale), facendo,
poi, la media delle misurazioni.

Le stenosi senza variazioni di flusso so-
no state definite come classe 1 e 2, in ac-
cordo con la loro gravita (1-19% e 20-
49%); le stenosi con alterazioni di flusso
come classe 3,4 e 5 (50-74%; 75-99% e
100% rispettivamente).

E risaputo comunque, che, come tutte le
classificazioni, questi dati sono indicato-
ri approssimativi di gravita perché molti
fattori possono influenzare la rilevanza
clinica ed emodinamica delle stenosi
(31).

Per eseguire I’analisi multivariata, la me-
dia aritmetica della percentuale delle ste-
nosi piu gravi dei due lati, presa come
indice di gravita, ¢ stata utilizzata come
variabile dipendente. Per lo studio di
prevalenza ¢ stata esaminata la presenza
o I’assenza di lesioni a livello di carotide
comune, biforcazione ed origine di caro-
tide interna dei due lati. ‘

Analisi statistica

I risultati ottenuti sono stati espressi co-
me media * deviazione standard. Per il
confronto fra i gruppi ¢ stata utilizzata
I’analisi della varianza seguita dal meto-
do di Scheffe per comparazioni multiple.
Per il confronto delle percentuali ¢ stato
utilizzato il test Chi quadro (32, 33); per
valutare I’effetto sulla gravita delle lesio-
ni carotidee (LC) e dell’IRC e dei fattori
di rischio, come variabili di gruppo e co-
variate, rispettivamente, ¢ stata, inoltre,
eseguita I’analisi multivariata della va-
rianza. Il metodo blackward ¢ stato usato
per valutare I'interazione tra le variabili,
usando una probabilita di F-to rimove
(pout) di 0.10 (34). Tutte le analisi sono
state eseguite con programma statistico
SPSS (3.0; SPSS inc, Chicago).



Risultati

Caratteristiche cliniche
dei pazienti

Nella Tabella I abbiamo riportato le ca-
ratteristiche cliniche dei pazienti dei due
gruppi comprendenti: eta, sesso, BMI,
percentuale di ipertesi, colesterolo totale,
trigliceridi, fibrinogeno e creatinina.

I due gruppi sono risultati simili per pre-
senza, durata dell’ipertensione ed uso di
farmaci antiipertensivi.

In entrambi i gruppi, la percentuale di
fumatori, di non fumatori e di ex-fuma-
tori non presentava differenze significa-
tive.

I livelli di trigliceridi e di fibrinogeno so-
no risultati significativamente piu alti nei
pazienti uremici rispetto ai controlli (p <
0.01), mentre il BMI ¢ stato significativa-
mente maggiore nei controlli rispetto al
gruppo di pazienti con IRC (p < 0.001).
Vi erano 23 pazienti con coronaropatia
nel gruppo I e 7 nel gruppo di controllo
(p = 0.04). Cinque soggetti presentavano
arteriopatia periferica nel gruppo I e 6
nel gruppo II (p = ns).

In Tabella II, abbiamo riportato le carat-
teristiche cliniche dei 3 sottogruppi di
pazienti uremici. I1 BMI e la pressione
arteriosa media sono risultati piu alti nel
sottogruppo la rispetto al sottogruppo Ib
(p <0.05).

I1 sottogruppo Ic presentava livelli di
colesterolo, trigliceridi, HDL-colestero-
lo, ApoAl e ApoAll, maggiore rispetto
al sottogruppo la (p < 0.05). Inoltre nel
sottogruppo Ic si registrava un aumento
di colesterolo totale rispetto al gruppo Ib
(p< 0.05).

Nella Tabella IIT sono state riportate le
caratteristiche cliniche dei pazienti nor-
motesi del gruppo I e II. I due gruppi dif-
ferivano significativamente solo per i va-
lori di creatininemia e di fibrinogeno
che sono risultati maggiori nei pazienti
del gruppo I (p < 0.0001, p<0.01).

Lesioni carotidee al
duplex

Dei 203 soggetti esaminati, 2 pazienti ap-
partenenti al gruppo I sono stati esclusi
per la scarsa qualita dell’esame duplex.

La prevalenza di lesioni carotidee (LC)

TABELLA I - CARATTERISTICHE DEI PAZIENTI CON INSUFFICIENZA RE-
NALE CRONICA (GRUPPO 1) E DEI SOGGETTI DI CONTROLLO

(GRUPPO 1I)

Gruppo I II
Numero 103 100
Eta’ (anni) 535+ 16.2 540+ 13.1
Sesso M (%) 66.0 60.0

F (%) 34.0 40.0
BMI 23.6:% 3.5** 26.5+£3.2
Pazienti ipertesi % 84.4 84.0
Fumatori(%) 18.4 15.0
Ex fumatori (%) 16.5 20.0
Non fumatori (%) 65.1 65.0
CT (mg/dl) 211£59 216 £42
TG (mg/dl) 174 £ 110* 139+ 71
Fibrinogeno (mg/dl) 488 + 156* 322 +£102
Creatinina (mg/dl) 6.4 + 3.9%* 1.0+£0.1

Valori con pit e meno sono Media + Deviazione Standard

BMI: Indice di massa corporea;

CT: Colesterolo Totale; TG: Trigliceridi.
*p<0.01

**p <0.001

fu rispettivamente di 62.4% (M =
67.6% e F = 51.5%) nei pazienti uremi-
cied47.0% M = 52.5% ¢ F = 35.9%)
nel gruppo di controllo (p= 0.04)
(Fig.1).

I1 68.3% dei casi del gruppo I ed il
61.7% del gruppo II presentavano LC bi-
lateralmente, mentre il riscontro di LC
monolateralmente ¢ stato del 31.7% dei
casi nel gruppo I e 38.3% nel gruppo II
(p=ns).

Tra 1 pazienti ipertesi del gruppo I la
prevalenza di LC ¢ stata del 62.4% ri-
spetto al 52.6% del gruppo di ipertesi di
controllo (Fig. 2, p = ns). Nei pazienti
normotesi il riscontro di LC ¢ stato di
62.5% nel gruppo I contro il 18.7 % nel
gruppo II (Fig. 2, p =0.03).

L’ analisi multivariata della varianza ha
dimostrato che la gravita delle LC aggiu-
stata per le covariabili (fattori di rischio)
era spiegata dall’appartenenza al gruppo
IRC ed al sesso maschile, (F=9.25,p =
0.002) e (F=10.89; p=0.001).

La coronaropatia si associava nell’86%
dei casi in entrambi i gruppi a LC, men-
tre 1’arteriopatia periferica era associata
alle LC nel 100% dei casi del gruppo I e
nel 67% nei controlli.

La Tabella IV dimostra la frequenza del-
I’ispessimento intimo-mediale e delle
placche aterosclerotiche.

Sono stati riscontrati 37 ispessimenti in-
timo-mediali (33.0% del totale delle le-
sioni) nel gruppo I e 34 (45.3%) nel
gruppo II, mentre le placche aterosclero-
tiche determinanti stenosi di vario grado
sono state osservate in 69 pazienti con
IRC (67.0% delle lesioni totali) e in 41
nei controlli (54.7%).

Non si sono registrate, inoltre, differenze
significative fra i due gruppi riguardo il
tipo di lesioni o le caratteristiche di su-
perficie.

La prevalenza delle lesioni nei tre sotto-
gruppi di pazienti affetti da IRC & stata
di 61.8% in Ia; 67.7% in Ib e 53.3% in Ic
(Fig. 3).



Effetti dei fattori
di rischio sulla gravita
delle LC

L’analisi multivariata eseguita sui pa-
zienti con IRC, introducendo come va-

riabile dipendente il grado di stenosi ha
rivelato una correlazione positiva con eta
(p = 0.001), numero di globuli bianchi
(p = 0.02), trigliceridi (p = 0.02) e fi-
brinogeno (p = 0.09).

Non sono state evidenziate correlazioni
significative con i livelli di pressione ar-

TABELLA II - CARATTERISTICHE DEI SOTTOGRUPPI DI PAZIENTI CON IN-

SUFFICIENZA RENALE

'Sottogruppi Ia Ib Ic
Numero 55 33 15
Eta (anni) 54.6 £16.7 572+13.7 409+ 14.2
Sesso M (%) 63.6 69.7 66.6

F (%) 36.4 30.3 334
BMI 234 +3.6* 222+£30 23.8%2.7
Pazienti ipertesi (%) 85.4 81.8 86.6
Fumatori (%) 21.8 48.4 6.6
Ex fumatori (%) 23.6 6.1 13.3
Non fumatori (%) 54.6 45.5 80.1
CT (mg/dl) 203 + 49+ 200 £ 42¢ 274 £ 91
TG (mg/dl) 161 + 857 168 + 104 249 + 184
HDL (mg/dl) 40.5 £ 13.7+ 43.1£11.3 50.9£19.8
LDL (mg/dl) 132 + 40 123 + 32 144 £ 11
APO-AI (mg/dl) 136 + 267 141 £ 19 155 + 31
APO-AII (mg/dl) 21.3 £6.5% 23.81+4.0 26.81£6.5
Lp (a) (mg/dl)
Mediana (range) 18.1 (1.8-100.0) 9.2 (0.5-67.9) 24.5 (2.8-70.0)
log Lp (a)
Mediana (range) 1.2(0.3-2.0) 1.0 (0.1-1.8) 1.4 (0.4-1.8)
Creatinina (mg/dl) 5.3 £3.3%f 10.5£2.0° 1.8+£0.7
Fibrinogeno (mg/dl) 485 £ 150 507 £ 186 451 +£70

'Insufficienza renale cronica in terapia conservativa (Ia), in terapia sostitutiva (Ib), dopo
trapianto renale (Ic)

Valori con pill ¢ meno sono Media + Deviazione Standard
BMI: Indice di Massa Corporea; CT: colesterolo totale;
TG: Trigliceridi; HDL: HDL colesterolo;

LDL: LDL colesterolo; Apo-Al: Apoproteina Al;
Apo-All: Apoproteina A II; LP(a): Lipoproteina a.

* p < 0.05 gruppo Ia contro gruppo Ib

T p <0.05 gruppo Ia contro gruppo Ic

¢ p <0.05 gruppo Ib contro gruppo Ic

teriosa, durata dell’insufficienza renale,
valori di creatininemia, grado di protei-
nuria, colesterolo totale, Lp (a), ApoAl,
ApoAlII, HDL-colesterolo.

Nei pazienti di controllo solo I’eta & stata
correlata significativamente con la gra-
vita delle LC (p = 0.02).

Discussione

Le complicanze vascolari, come 1’infarto
del miocardio e I’ictus cerebrale, rappre-
sentano la pil frequente causa di morte
nei pazienti affetti da IRC.

Solo due studi precedenti hanno valutato
la prevalenza di LC in pazienti affetti da
IRC (35-36). Il primo di questi ha utiliz-
zato un ecografo B-mode studiando 50
pazienti in emodialisi. Le conclusioni fu-
rono che la presenza di LC in questi pa-
zienti fosse dovuta all’ipertensione (35).
Il secondo studio prese in esame 27 sog-
getti uremici. La metodica utilizzata fu
I’analisi dell’onda doppler, tecnica che &
riconosciuto essere poco accurata per la
diagnosi di lesioni parietali iniziali non
stenosanti. Le conclusioni di questo stu-
dio furono, comunque, simili al primo,
sottolineando il fondamentale ruolo del-
I’ipertensione sullo sviluppo di LC (36).
Nella nostra ricerca abbiamo utilizzato
un sistema duplex ad alta risoluzione,
che consente la valutazione anche di le-
sioni parietali di piccole dimensioni co-
me gli ispessimenti intimomediali. E sta-
to esaminato un numero relativamente
grande di pazienti con IRC non diabeti-
ca-non nefrosica ed un gruppo compara-
bile per numerosita e caratteristiche de-
mografiche di soggetti di controllo.

La prevalenza di LC ¢ risultata piu ele-
vata nei pazienti con IRC.

Solo tre pazienti presentavano stenosi
gravi con indicazione chirurgica, mentre
la maggior parte aveva stenosi di grado
lieve o moderato.

Una probabile spiegazione di questa bas-
sa frequenza di lesioni gravi puo dipen-
dere dall’avere escluso, dalla nostra casi-
stica, i pazienti affetti da diabete mellito
e/o quelli che riferivano sintomi e storia
clinica positiva per patologia cerebrova-
scolare. La popolazione da noi esaminata
rappresenta, quindi, probabilmente un
campione selezionato rispetto alla popo-
lazione generale di soggetti affetti da
IRC afferente nei nostri ambulatori e/o
reparti.

L’importanza clinica delle LC, comun-



TABELLA III - CARATTERISTICHE DEI PAZIENTI NORMOTESI CON INSUF- ma sono emerse alcune evidenze contro
FICIENZA RENALE (GRUPPO 1) E DEI NORMOTESI DI CON- tale ipotesi.

TROLLO (GRUPPO II) Nei due gruppi, infatti, non sono state
trovate differenze significative per pre-
Gruppo I I valenza, durata e trattamento dell’iper-
tensione, ma € stata trovata una differen-
Numero 16 16 za significativa nella prevalenza di LC.
Inoltre, non ¢ stata osservata una correla-
Eta (anni) 542+16.6 52.6:£12.6 zione tra gravita delle lesioni carotidee e
livelli pressori nei pazienti uremici.
Sesso M (%) 68.7 68.7 La prevalenza di lesioni carotidee & ri-
F (%) 313 313 sultata uguale negli ipertesi € nei normo-
tesi del gruppo con IRC. Infine, confron-
BMI 24.1£33 251+29 tando tra loro i pazienti ipertesi € normo-
tesi dei due gruppi ¢ emersa una diffe-
Fumatori (%) 125 12.5 renza significativa solo tra i normotesi
Ex fumatori (%) 25.0 25.0 (Fig. 2).
Non Fumatori (%) 62.5 62.5 Da tutti gli elementi su riportati, quindi,
sembra che I’ipertensione non sia il fatto-
CT (mg/dl) 207 £50 202 £30 re discriminante per I’instaurarsi delle LC.
L’IRC potrebbe, percio, produrre un’ac-
TG (mg/dl) 208 £135 136 £ 59 celerata aterosclerosi attraverso meccani-
smi diversi dall’ipertensione.
Fibrinogeno (mg/dl) 532 + 191* 324 + 142 E necessaria, comunque, cautela nelle
conclusioni, soprattutto considerando il
Creatinina (mg/dl) 73 £ 4.5%* 1.0+0.1 piccolo numero di soggetti normotesi nei
due gruppi. Si sa che nell’IRC solo una
PAM (mmHg) 102 +£ 17 98+ 38 minoranza di soggetti & normotesa (7) e

Valori con piu e meno sono Media + Deviazione Standard
BMI: Indice di Massa Corporea; PAM: Pressione arteriosa media; Non possiamo escludere, inoltre, che un

CT: Colesterolo Totale; TG: Trigliceridi.
*p<0.01
**p <0.0001

que, non ¢ limitata alle sole stenosi gravi
per una serie di considerazioni:

1) Le placche aterosclerotiche possono
produrre sintomi cerebrovascolari anche
attraverso meccanismi diversi dal grado
di stenosi, quali I’embolia o la trombosi
su placca.

2) Le carotidi possono essere considerate
una “finestra” sul sistema arterioso del
paziente fornendo informazioni indirette
anche sulla presenza di un coinvolgi-
mento di altri distretti come 1’arco aorti-
co, le arterie intracraniche e le coronarie.
3) Le stenosi emodinamicamente non si-
gnificative possono diventarlo, soprattut-
to se non si correggono i fattori di ri-
schio per I’aterosclerosi.

Pertanto cio che ¢ emerso dal nostro stu-
dio sull’aumentata prevalenza di LC nei
pazienti con IRC assume un interesse sia
clinico che scientifico.

Abbiamo pensato che I’ipertensione po-
tesse spiegare I’aumentata prevalenza di
LC nei soggetti con IRC, come segnalato
negli studi citati in precedenza (35, 36),

dei 103 soggetti della nostra casistica so-
lo 16 erano normotesi (15.6%).

maggior carico emodinamico legato ad
elevati livelli notturni di pressione nei
pazienti uremici (37) e da noi non consi-

TABELLA IV - NUMERO DI ISPESSIMENTI MEDIO INTIMALI E PLACCHE

ATEROSCLEROTICHE NEI PAZIENTI CON INSUFFICIENZA
RENALE CRONICA (GRUPPO I) E NEI SOGGETTI DI CON-
TROLLO (GRUPPO 1I)

Gruppo\ I I
Pazienti numero 101 100
IMT 37 34
Placche
Classe 1 26 19
Classe 2 36 20
Classe 3 4 2
Classe 4 3 0
Classe 5 0 0
Totale 69 41
Lesioni totali 106* 75

IMT = Ispessimento intimo mediale
Gravita delle stenosi: classe 1 = 1-19%; Classe 2 = 20-49%:; Classe 3 = 50-74%; Classe
4 =75-99%:; Classe 5 = 100%.

*p =0.004
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Fig. 1 - Prevalenza di lesioni carotidee nei pazienti con insufficienza renale cronica (istogramma nero) e nel
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Fig. 2 - Prevalenza di lesioni carotidee nei pazienti con insufficienza renale cronica (istogrammi neri) e nel
gruppo di controllo (istogrammi chiari) suddivisi in ipertesi e normotesi.

derato in questo studio, possa contribuire
ad aumentare il danno vascolare nel
gruppo di pazienti con IRC. Non si pud
negare, infine, che un efficace trattamen-
to dell’ipertensione possa ridurre la pro-
gressione dell’aterosclerosi nei soggetti
con insufficienza renale cronica (38).
Come segnalato nei risultati, si sono ri-
scontrati un piu basso BMI e piu alti li-
velli di fibrinogeno e trigliceridi nei pa-
zienti uremici rispetto al gruppo di con-
trollo.

Questi dati meritano alcuni commenti.
L’ IRC induce una modificazione del
regime dietetico e delle abitudini di vi-
ta ed una riduzione della massa mu-
scolare, tutto cid pud spiegare valori
pit’ bassi di BMI.

L’aumento del fibrinogeno nei pazienti
uremici gia descritto in studi preceden-
ti (6, 15) ¢ stato confermato dai nostri
risultati. Va rilevato che il fibrinogeno
¢ un importante fattore di rischio indi-
pendente per 1’aterosclerosi e per le

complicanze che ne derivano quali
I’infarto miocardico e I’ictus (39-43).
Pertanto, attualmente si raccomandano
provvedimenti atti a ridurre il fibrino-
geno, se elevato, nel tentativo di limi-
tare 1’incidenza di eventi ischemici va-
scolari (44).

I1 fibrinogeno ¢ risultato positivamen-
te correlato con il grado di stenosi ca-
rotidee nei nostri pazienti uremici.
Pertanto, i nostri dati sembrano sugge-
rire 1utilita di determinare i livelli di
fibrinogeno nei pazienti con IRC al
momento della valutazione iniziale e
nel follow-up.

Una correlazione significativa dell’in-
dice di LC ¢ stata osservata, inoltre,
con eta, numero di leucociti e livelli di
trigliceridi. Non sono state rilevate
correlazioni con gli altri parametri lipi-
dici, comprese le lipoproteine e le fra-
zioni apoproteiche.

L’eta ¢ un fattore di rischio indipen-
dente per 1’aterosclerosi, non modifi-
cabile e I'invecchiamento della popo-
lazione uremica costituisce uno dei fat-
tori pill importanti per spiegare 1’au-
mentata morbilita e mortalita cardiova-
scolare, evidenziata negli ultimi anni.
Un numero elevato di leucociti perife-
rici, & stato correlato con un aumento
del rischio di infarto miocardico (45,
46). E noto, inoltre, che i leucociti par-
tecipano al complesso meccanismo che
comprende la promozione, lo sviluppo
e le complicanze delle placche atero-
sclerotiche (47, 48).

Pertanto non sorprende il fatto di aver
trovato una correlazione fra il numero di
globuli bianchi e la gravita delle LC.

Le lipoproteine ricche di trigliceridi
sono considerate un importante fattore
di rischio per I’aterosclerosi (49-51),
I’ipertrigliceridemia ¢ una delle altera-
zioni lipidiche piu frequenti nei pa-
zienti con IRC (9, 10, 52) e sembra le-
gata alla presenza di un ridotto meta-
bolismo (7) tipico di questa patologia.
Anche noi abbiamo riscontrato aumen-
tati livelli di trigliceridi (Tab. I) tra i
pazienti uremici. Elevati livelli di
BVLDL, che sono lipoproteine ricche
di trigliceridi altamente aterogene per
’alta affinita con i macrofagi, sono
stati segnalati in soggetti affetti da IRC
(52, 53).

Pertanto, come ci si poteva aspettare,
anche nel nostro studio ¢ stata trovata
una significativa correlazione fra indi-
ce di LC e livelli sierici di trigliceridi.
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Conclusioni Ringraziamento

I pazienti affetti da insufficienza renale
cronica non su base diabetica, presenta-
no un pil importante interessamento
aterosclerotico delle carotidi rispetto ad
una popolazione di controllo con simili
caratteristiche demografiche. La studio
con metodi non invasivi quali il sistema
duplex ¢, percio, consigliabile nella va-
lutazione iniziale e nel follow-up di
questi soggetti anche se non sintomatici
per cerebrovasculopatia.

La maggior prevalenza di lesioni atero-
sclerotiche nei pazienti con IRC non
puo essere correlata solo con I’aumento
dei livelli pressori e, quindi, con 1’alte-
razione di un singolo parametro.

Piu fattori, infatti, al di fuori dell’iper-
tensione, quali alterazioni della coagu-
lazione, dei leucociti ed aumento dei
trigliceridi, potrebbero spiegare la mag-
gior gravita di aterosclerosi nei pazienti
uremici rispetto ai controlli.

La correlazione fra lesioni carotidee e
livelli di fibrinogeno e trigliceridi nella
popolazione con IRC suggerisce la pos-
sibilita di interventi preventivi e tera-
peutici atti a ridurre questi due fattori di
rischio nella speranza di prevenire le
complicanze ischemiche dell’atero-
sclerosi.
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Professor Arturo Borsatti, Direttore della
Cattedra di Nefrologia I dell’Universita
di Padova e Preside della Facolta di Me-
dicina e Chirurgia della stessa Universita
deceduto prematuramente durante lo
svolgimento di questo lavoro. Il Suo
contributo nella ideazione e supervisione
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