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Summary
BACKGROUND: The aim of this study was to evaluate the glomerular filtration rates decline (GFRD) in a cohort
of patients with Chronic Renal Failure (CRF), referred to the Outpatients’ ward of our Division. METHODS: The
GFR of 156 patients followed-up for at least one year was estimated by Levey’s simplified formula, and GFRD
was calculated as difference between initial and final GFR divided by the number of years of follow-up (mL/
min/year). Then, GFRD was estimated in subgroups of patients divided according to age, gender, K/DOQI
stage of CKD, background nephropathy. Statistical analysis was performed by t test. RESULTS: Average GFRD
was 1,2 mL/min/year, but in 27% of patients it was 5,5. We were unable to find any significant difference
between patients, subdivided as described above, although we observed a trend towards a higher GFRD in
males, in diabetic patients, in patients older than 70, and in patients in K/DOQI Stage 4. CONCLUSIONS: It is
necessary to standardize the methods to compare the outcomes and to define the standard GFRD values in
specific groups of patients.
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Introduzione ed obiettivi

Il numero dei pazienti in dialisi raddoppia in
un arco di dieci anni1, con un pesante impatto
sulla mortalità e sui costi dell’assistenza sanita-
ria2. Per ridurre il numero di ingressi in dialisi
è essenziale realizzare interventi preventivi
sull’insorgenza e la progressione dell’IRC, coin-
volgendo la Medicina di Base e potenziando
l’assistenza nefrologica ambulatoriale3,4. Gli
ambulatori di nefrologia devono poi fornirsi
di strumenti di monitoraggio dell’efficacia del
trattamento, come appositi indicatori. Nell’ot-
tica della prevenzione, uno degli indicatori piu’
importanti è la progressione dell’insufficienza
renale cronica (IRC). Dal confronto tra velo-
cità di progressione misurata in un dato grup-
po di pazienti e standard pre-definiti, può sca-
turire un giudizio su eventuali criticità del pro-
cesso assistenziale e la elaborazione di misure
correttive5. Scopo di questo lavoro era misura-
re la velocità di progressione dell’IRC nei pa-
zienti afferenti al nostro ambulatorio di nefro-
logia e confrontarla tra sottogruppi di pazien-
ti distinti per sesso, età, nefropatie di base e
stadi di IRC secondo la classificazione Kidney
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Disease Outcomes Quality Initiative (K/
DOQI) della National Kidney Foundation
(NKF), per verificare se questi caratteri fosse-
ro associati ad una maggiore velocita’ di pro-
gressione.

Pazienti e metodi

Abbiamo eseguito uno studio retrospettivo sui
pazienti afferenti all’ambulatorio di nefrolo-
gia dell’Ospedale “Monsignor Di Miccoli” di
Barletta dal 2000 al 2006, ed in follow-up per
un periodo non inferiore ad un anno. Sono
stati raccolti i dati su età, sesso, stadio di IRC e
nefropatia di base. Le nefropatie di base sono
state distinte in tre tipi: diabete mellito (DM),
nefroangiosclerosi (NFS) ed altre nefropatie
(AN). Il tasso di filtrazione glomerulare (GFR)
è stato calcolato con la formula di Levey sem-
plificata e la IRC stadiata secondo la classifica-
zione K/DOQI. Il declino del filtrato (DGFR)
è stato calcolato in mL/min/anno, dividendo
per gli anni di follow-up la differenza tra fil-
trato all’inizio (GFRi) e quello al termine del
follow-up (GFRf). Poichè il valore di DGFR è
per definizione una riduzione di filtrato, esso
è espresso in valori assoluti. L’analisi statistica
è stata eseguita con il test t di Student.

Risultati

Nel nostro studio sono stati
inclusi 156 pazienti: 68 ma-
schi ed 88 femmine, di età
media pari a 68,7 anni
(±14,4). La durata media del
follow-up è risultata pari a
2,4 anni (tabella 1).
La nefropatia di base più fre-
quentemente osservata è ri-
sultata essere la Nefroangio-
sclerosi (39,1%) seguita da
Altre Nefropatie (36.5%) e
da Diabete Mellito (24,4%).
Oltre il 70% dei pazienti
presentava insufficienza re-
nale in stadio K/DOQI 3-4.
Il DGFR medio registrato
nella popolazione in studio
è risultato pari a 1.2 mL/
min/anno. A fronte di que-
sto declino medio della fil-
trazione glomerulare, il 27%
dei pazienti presentava un

Pazienti n° 156
Sesso M (%) 68 (43,6)
Età anni (m±ds) 68,7±14,4
Follow-up anni (m±ds) 2,4 ± 1,3
DM n° (%) 38 (24,4)
NFS n° (%) 61 (39,1)
AN n° (%) 57 (36,5)
GFRi (m±ds) 41,4 ± 27,1
GFRf (m±ds) 39,3 ± 27,6
DGFR (mL/min/a)(m±ds) 1,2 ± 6,8
Pazienti con DGFR >media (%) 27

Stadio K/DOQI Pazienti n° (%)
Stadio 2 21 (13.5)
Stadio 3 59 (37.8)
Stadio 4 55 (35.3)
Stadio 5 12 (7,7)

Tabella 1. Caratteristiche demografiche e cliniche
della popolazione studiata.

Variabile DGFR (mL/min/anno) p

Sesso 0.83
-M 1.31±6.3
-F 1.08±7.2

Età (anni) 0.81
<70 1.05±8.81
>70 1.30±4.26

Diabete mellito 0.66
-presente 1.59±6.08
-assente 1.04±7.03

Nefropatia di base p
-DM (1) 1.59±6.08 1 vs 2= 0,9
-NFS (2) 1.46±4.24 2 vs 3= 0.45
-AN (3) 0.49±9.11 1 vs 3=0.51

Stadio K/DOQI p
Stadio 2 0.63±6.55 2 vs 3=0,94
Stadio 3 0.72±4.58 3 vs 4=0,21
Stadio 4 1.68±3.59 2 vs 4=0,37
Stadio 5 0.91±1.75 4 vs 5=0,47

Tabella 2. Declino del GFR dopo stratificazione dei pazienti per fattori
di rischio potenzialmente sensibili.

DGFR sensibilmente superiore (5,59±5,19).
Abbiamo quindi eseguito un ricalcolo del
DGFR stratificando i pazienti in cinque sotto-
gruppi: sesso (M, F) età (<70, >70), diabete
mellito (presente, assente), nefropatia di base
(NFS, DM, AN), stadiazione K/DOQI (tabella
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Autore DGFR n° pazienti Età Stadio Metodo
 (mL/min/anno)

Jones, 2006 5,4 / 0,35 726 72 3-5 Levey
(PA pre/post-referral)
Tonelli, 2005 (PT) 0,67 3.402 63 3 Levey

Hemmelgarn, 2006 1,75 10.184 > 66 1-5 Levey
(PG)
Djamali, 2003 6,6 872 54 1-5 Cockroft
(PA)

Shoda,2005 6,7 68 50 3 Cockroft
(PT non diabetici)

Legenda: PA pre-/post-referral: pazienti ambulatoriali prima e dopo il referral al nefrologo; PT: pazienti
sottoposti a trial; PG: popolazione generale

Tabella 3. Declino del filtrato glomerulare registrato in vari studi clinici utilizzando differenti criteri di
valutazione.

2). La stratificazione dei pazienti sulla base di
questi parametri non ha evidenziato differen-
ze nel decadimento del GFR statisticamente
significative, ma variazioni tendenziali che tro-
vano riscontro in studi sulla progressione con-
dotti da altri Autori6,7.

Discussione

Poiché non esiste una metodologia standard
di misurazione della caduta del GFR, si tro-
vano in letteratura studi, che hanno utilizza-
to numerosi criteri di valutazione della pro-
gressione della IRC (tabella 3); gli studi inol-
tre si riferiscono a pazienti a diverso grado di
selezione, come la popolazione generale (PG),
o nefropatici ambulatoriali (PA), o sottopo-
sti a trial controllati (PT)6-17. Non esistono,
quindi, neanche standard pre-definiti, verso
cui confrontare il DGFR di una popolazione
di nefropatici ambulatoriali, per valutare l’ou-
tcome del trattamento in termini di rallenta-
mento della progressione. Tenuto conto di
queste considerazioni, lo standard più vicino
alla nostra realtà operativa è il DGFR medio
della popolazione in studio, mentre il para-
metro più idoneo a definire l’outcome è l’in-
cidenza cumulativa (IC) dei pazienti con
DGFR superiore alla media, secondo la me-
todologia dell’Audit clinico, vista anche l’am-
piezza della deviazione standard5. Nella no-
stra popolazione ambulatoriale l’IC è del 27%,
ma, anche per questo parametro, non viene
riportata in letteratura una percentuale soglia,

al di sotto della quale, il trattamento dei pa-
zienti può definirsi condotto in maniera otti-
male.
Nella nostra casistica i fattori di rischio mag-
giormente coinvolti nella progressione della
IRC sono risultati, oltre al sesso maschile e
l’età avanzata (>70 anni), soprattutto il dia-
bete mellito ed il 4° stadio K/DOQI, per
quanto, analogamente a quanto osservato in
altri studi, l’effetto di tali variabili non ha mai
raggiunto una sufficiente significatività stati-
stica. Si può ipotizzare che l’influenza eserci-
tata da tali parametri non raggiunga la signifi-
catività grazie all’efficacia dei trattamenti som-
ministrati, oppure che esistono effettivamen-
te dei fattori di rischio non modificabili dalla
terapia, per dimostrare i quali sono però ne-
cessari studi prospettici e casistiche più ampie.

Conclusioni

Nonostante l’adozione di misure mediche “ot-
timali” l’insufficienza renale cronica rimane
a tutt’oggi una malattia progressivamente in-
gravescente. Nella popolazione ambulatoria-
le da noi studiata il DGFR medio è risultato
pari a 1.2 ± 6.8 mL/min/anno; tuttavia, nel
27%  dei pazienti tale valore è stato di 5,5±5,1.
Il tasso di declino è risultato maggiore nei
maschi rispetto alle femmine e nei pazienti
con età più avanzata (>70 anni) rispetto alla
controparte più giovane. Allo stesso modo i
pazienti al 4° Stadio K/DOQI vanno incon-
tro ad una più rapida caduta del GFR, come
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pure i pazienti diabetici rispetto ai non diabe-
tici, ma in nessun caso queste variazioni han-
no raggiunto la significatività statistica. Rima-
ne aperto il quesito se esistano ulteriori misu-

re mediche da adottare in quella quota di pa-
zienti, nel nostro caso oltre il 25%, che pro-
gredisce in misura sensibilmente più rapida
verso gli stadi terminali della malattia.
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