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da modalita di rilevazione dell’esposizione, sede, periodo
di incidenza.

Nei dati nazionali, fra i casi con esposizione “familiare”, il
parente esposto che ha causato la malattia pil
frequentemente e il genitore, seguito dal
coniuge/convivente. Piemonte, Veneto e Liguria coprono
circa due terzi della casistica con questa modalita
eziologica e i settori di attivita sono quelli con
un’‘esposizione massiva (cantieri navali e industria del
cemento-amianto) ma anche quello “emergente”
dell’edilizia.

L'industria del cemento-amianto € responsabile di gran
parte dei casi con esposizione di tipo ambientale. Le
situazioni di contaminazione ambientale tristemente note
di Casale Monferrato, Bari e Broni sono confermate come
le piu rilevanti. Pit del 70% dei casi “ambientali” era
residente al momento della diagnosi in Piemonte, Puglia o
Lombardia.

I lavori di muratura in casa, |I'uso di attrezzi domestici o di
manufatti contenenti amianto nella propria abitazione e
I’abitudine a trattarli nel tempo libero & responsabile di
circa la meta dei casi con esposizione attribuita ad attivita
di svago o hobby.

I mesoteliomi per cause non lavorative si caratterizzano
per eta di insorgenza piu precoce, eta alla prima
esposizione anticipata, latenza pil elevata.

Nelle donne rispetto agli uomini &€ marcatamente piu
elevata la percentuale di mesoteliomi determinata da
esposizioni familiari.

In Veneto non si sono \verificate situazioni di
inquinamento ambientale con le caratteristiche di gravita
sopra citate determinate da aziende del cemento-amianto
o da depositi per la loro commercializzazione: queste sono
state poche e di relativa importanza produttiva, pur
essendo all’‘origine di diversi casi di mesotelioma per
esposizioni ambientali e familiari.

Da parte del COR sono state svolte, quando possibile,
grazie alla collaborazione con [I'ARPA di Milano,
determinazioni del carico di fibre di amianto in
Microscopia Elettronica a Scansione nel tessuto polmonare
di soggetti con mesotelioma operati o deceduti.

In soggetti che avevano abitato vicino ad aziende di
cemento-amianto a Casale Monferrato (Eternit) o Bari
(Fibronit), di seguito divenuti residenti del Veneto e qui
ammalatisi per mesotelioma, si & rilevato un carico
polmonare di fibre anfiboliche rilevante, addirittura
maggiore di quanto rilevato in pazienti che avevano
lavorato in alcuni settori produttivi che esponevano ad
amianto [3].

In Veneto il 95% dei casi di mesotelioma in familiari di
soggetti esposti sul lavoro & di genere femminile, la
durata media di esposizione & intorno ai 25 anni, il carico
polmonare di fibre & sovrapponibile a quello dei casi
lavorativi conviventi [4].

In conclusione I'ampio uso di amianto e prodotti in
amianto ha esteso il rischio di mesotelioma a settori della
popolazione generale.

In Veneto, pur in assenza di gravi situazioni puntiformi di
inquinamento ambientale da amianto la percentuale e il
peso complessivo dei mesoteliomi da esposizioni non
lavorative ha una dimensione non trascurabile, maggiore
della media nazionale e con una piu consistente frazione
dovuta alle esposizioni determinate dalla coabitazione con
soggetti esposti sul lavoro.
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LA SOPRAVVIVENZA DEI PAZIENTI
DIALIZZATI INCIDENTI NELLA REGIONE DEL
VENETO: ANALISI DELLA COORTE 2007-

2010 DEL REGISTRO VENETO DIALISI E
TRAPIANTO (RVDT)

Introduzione

La mortalita dei pazienti in trattamento emodialitico & di
varie volte pil elevata rispetto a quella della popolazione
generale (1). In confronto con i pazienti prevalenti, i
nuovi pazienti (incidenti) hanno una mortalita ancora piu
elevata nei primi mesi dall'inizio del trattamento (1,2,3).
Le patologie cardiovascolari rappresentano la pil
frequente causa di morte dopo l'inizio del trattamento
dialitico (4). Gli obiettivi del nostro studio, condotto in
una coorte di pazienti incidenti all'interno del database del
RVDT, sono stati:

1) valutare la sopravvivenza precoce a 12 mesi e quella
tardiva a 36 mesi;

2) valutare il ruolo dei parametri registrati all'inizio del
trattamento sulla sopravvivenza;

3) valutare la distribuzione delle cause di mortalita, in
particolare di quelle cardiovascolari.

Materiali e metodi

L'analisi & stata condotta sui pazienti residenti veneti che
hanno iniziato il trattamento dialitico presso un centro
della Regione del Veneto a partire dal 01/01/2007 sino al
31/12/2010.

L'accertamento dello stato in vita e, nel caso di decesso,
I'identificazione della causa di morte & stato possibile
attraverso la procedura di record linkage tra RVDT e
I'anagrafe unica regionale - aggiornata al mese di giugno
2014 e completa di tutte le posizioni anagrafiche compresi
i decessi ed i trasferimenti fuori regione - e il Registro di
Mortalita Regionale.

L'analisi della sopravvivenza dalla data di primo
trattamento & stata effettuata secondo il metodo di
Kaplan Meier; per il confronto tra gruppi, in termini di
probabilita di sopravvivenza, € stato utilizzato il log-rank
test. Si & inoltre condotta un‘analisi multivariata
utilizzando il modello di regressione di Cox.

Lo stato di salute generale dei pazienti ad inizio
trattamento & stato valutato con I'indice di comorbidita di
Charlson classificato in tre categorie di punteggio ricavato
dai dati clinici raccolti dai nefrologi in fase di inserimento
nel RVDT: assenza di comorbidita (punteggio zero), bassa
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comorbidita (punteggio 1-2) e alta comorbidita (punteggio
superiore a due).

Risultati

I casi incidenti residenti e notificati in Veneto, nel periodo
2007-2010, sono 2.221: circa 550 pazienti I'anno.
Si tratta prevalentemente di pazienti di sesso maschile
(64%) con eta media al primo trattamento di 64,7 anni (il
57% presenta un’eta superiore ai 65 anni). Il 6% dei
pazienti & straniero: 0,8% romeno, 0,7% marocchino,
0,5% nigeriano e 0,4% albanese.

Per quanto riguarda la tipologia di trattamento il 77% &
stato trattato con dialisi extracorporea, il 22% con dialisi
peritoneale e solo I'1% ha subito un trapianto di rene
preemptive (cioé prima dellistituzione della terapia
dialitica). Al momento dell'inserimento nel RVDT i pazienti
vengono classificati per tipo di nefropatia di base: il 25%
dei pazienti era affetto da glomerulonefrite secondaria, il
24% da malattia vascolare, il 12% da glomerulonefrite
primitiva, 1'8% da nefropatia familiare, il 4% da
pielonefrite, il 3% da nefrite interstiziale, il 2% da
miscellanea, 1'l% da malattia congenita. Nel 20% dei
pazienti la diagnosi non era nota.

Il trattamento dialitico viene effettuato o con catetere
peritoneale o con accesso vascolare. Gli accessi vascolari
comunemente utilizzati possono essere interni (FAV) o
esterni, rappresentati dai cateteri venosi centrali (CVC)
che, a loro volta, possono essere o temporanei o
permanenti. Il 37% dei pazienti incidenti era portatore di
FAV, il 34% di CVC temporanei, il 19% era in trattamento
peritoneale e il 10% portatore di CVC permanenti.

Al momento dell’'inizio del trattamento sostitutivo erano
presenti: ipertensione in piu della meta dei pazienti
(53%), cardiopatia (28%), diabete (24%), neoplasie
(15%), infezione (7%), epatopatia cronica (6%).

Cause di morte

A tre anni dalla data di primo trattamento 851 pazienti
risultano deceduti (38%). Le principali cause di decesso
(Figura 1) sono le patologie cardiovascolari (33%), la
malattia renale (20%), i tumori (16%), le patologie
endocrine (16%, principalmente diabete).

Figura 1: Distribuzione dei pazienti deceduti a tre anni dalla data

di primo trattamento, per causa di morte. Registro Veneto Dialisi
e Trapianto - Periodo 2007-2010
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Analisi della sopravvivenza

Nell'intera coorte la probabilita di sopravvivenza ad un
anno dalla data di primo trattamento & dell’'84%, a due
anni del 72% e a tre anni del 62%.

Le variabili sesso e anno d’incidenza non si associano a
differenze significative di sopravvivenza. L'eta invece & un
fattore discriminante: la sopravvivenza dei pazienti di eta
inferiore ai 65 anni & nettamente piu elevata di quella dei
pazienti con eta superiore a 65 anni.

Considerando le nefropatie di base classificate in sette
gruppi (glomerulonefrite primitiva, pielonefrite, nefropatia
familiare/ereditaria, malattia vascolare, glomerulonefrite
secondaria, nefropatia sconosciuta e altre nefropatie) si
osservano probabilita di sopravvivenza differenti a
seconda della nefropatia. Una probabilita di sopravvivenza
significativamente piu bassa si registra per le
glomerulonefriti secondarie, le malattie vascolari e le
nefropatie sconosciute rispetto alle glomerulonefriti
primitive e nefropatie familiari (Figura 2).

Il trattamento dialitico pu0 essere distinto in dialisi
extracorporea e dialisi peritoneale: il confronto tra le
curve di sopravvivenza (log-rank test: p-value<0,0001)
mostra una sopravvivenza significativamente maggiore
per i pazienti che sono stati trattati con dialisi peritoneale
(91% ad un anno dalla data di primo trattamento, 86% a
due anni e 77% a tre anni) rispetto a quelli trattati con
dialisi extracorporea (81% ad un anno dalla data di primo
trattamento, 68% a due anni e 58% a tre anni).

Anche la tipologia di accesso vascolare si associa a
differenze di sopravvivenza: i pazienti portatori di FAV
presentano una sopravvivenza significativamente
maggiore rispetto ai pazienti portatori di CVC (Figura 3).
Per quanto riguarda lo stato di salute espresso come
carico di comorbidita al momento dell'inizio del
trattamento sostitutivo, ad un indice di Charlson elevato
corrisponde una sopravvivenza minore (log-rank test: p-
value<0,0001).

Il modello di regressione di Cox conferma i risultati
dell’analisi univariata (Tabella 1): le variabili eta, tipo di
nefropatia, tipo di accesso vascolare e indice di
comorbidita hanno un'influenza significativa sulla
sopravvivenza con un peso prevalente dell'eta e della
nefropatia di base (rispetto alle Glomerulonefriti primarie,
le Glomerulonefriti secondarie tra le quali € compresa la
diabetica presentano un rischio quasi tre volte superiore).

Figura 2: Kaplan Meier per nefropatia di base. Registro Veneto
Dialisi e Trapianto - Periodo 2007-2010
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Discussione

Il rischio di mortalita nei primi 3-12 mesi di trattamento
dialitico rappresenta una sfida importante per i nefrologi.
Il fenomeno € stato riscontrato in tutti i paesi aderenti allo
studio osservazionale DOPPS (1), sia pure con marcate
differenze tra gli stessi, determinate dalla differente
presenza di vari fattori quali le caratteristiche dei pazienti,
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il care nefrologico predialitico e le modalita del
trattamento dialitico. Il rischio di mortalita a un anno nella
coorte di incidenti veneta si situa tra i valori piu bassi
registrati in letteratura (1,2).

Figura 3: Kaplan Meier per tipologia di accesso dialitico. Registro
Veneto Dialisi e Trapianto- Periodo 2007-2010
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Tabella 1: Fattori di rischio di mortalita a tre anni dalla data di
primo trattamento. Modello di regressione multivariato di Cox.
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L'analisi univariata sull'intera coorte ha confermato il
ruolo dei fattori predittivi di mortalita legati alle
caratteristiche del paziente (eta, nefropatia di base) gia
individuati nella popolazione dei prevalenti (5).
Analogamente a quanto € emerso nello studio prospettico
osservazionale Answer (6) anche il carico complessivo di
comorbidita gioca un ruolo nella sopravvivenza dei
pazienti incidenti. Fra i fattori legati al trattamento sono
risultati significativi la metodica dialitica e il tipo di
accesso vascolare. In wuno studio precedente (5)
applicando il metodo del propensity score si € evidenziato
come la differenza di sopravvivenza tra emodialisi e dialisi
peritoneale & dovuta ad un bias di selezione dei pazienti
che hanno uno stato di salute migliore quando avviati alla
dialisi peritoneale. L'aumento del rischio di mortalita
associato all'uso dei cateteri come accesso vascolare € in
accordo con varie segnalazioni recenti della letteratura
(6,7) ma andra ricontrollato col metodo del propensity
score in una casistica piu numerosa. I risultati dell'analisi
univariata sono stati confermati dalla regressione
multivariata di Cox che ha mostrato come i fattori di
rischio di mortalita di maggior peso siano quelli legati alle
caratteristiche del paziente, I'eta e il tipo di nefropatia di
base. La letteratura € concorde che la principale causa di
mortalita in emodialisi sia la patologia cardiovascolare:
nel nostro studio essa & in percentuale il 33%, pil bassa
di quella segnalata dallo studio Answer, il 45% (6). In
una indagine successiva verra approfondita l'analisi delle
patologie causa di mortalita e verra indagato il ruolo del
care nefrologico predialitico.
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