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Unita Operativa di Urologia, Ospedale “ A. Manzoni”, Lecco

I I | trattamento del-
la nefrolitiasi si e ar-
ricchito negli ultimi
venti anni di proce-
dure non invasive o
semi-invasive. Rite-
nete che questo ab-
bia costituito un progresso reale nel-
I"approccio urologico alla malattia?

Gli anni ottanta hanno rappresentato
una svolta epocale nel trattamento
della calcolosi reno-ureterale. Lo svi-
luppo delle tecniche endourologiche,
cioé dell’endoscopia dell’ alta via
escretrice per via ascendente (uretero-
renoscopia) e percutanea, insieme con
I’introduzione della litotrissia extra-
corporea hanno modificato in modo
radicale I'approccio alla calcolos re-
no-ureterale.

E stato un progresso reale?

Indubbiamente si!

Lo provano con evidenzai corpi privi
di cicatrici dei nostri pazienti, |’ assen-
za di esiti cicatriziali delle loro uro-
grafie, i loro volti sereni e senza segni

di sofferenza poche ore dopo il termi-
ne dei trattamenti.

Chi ha vissuto I’era pre-SWL ben ri-
corda i fianchi e gli addomi segnati
dalle cicatrici dei ripetuti interventi,
le lunghe degenze e il grande timore
delle recidive di chi era stato operato
unao piu volte.

Non esistono evidenze scientifiche
che abbiano quantificato il diverso
impatto sulla qualita di vita dopo in-
terventi mini-invasivi rispetto alla chi-
rurgia aperta, ma se rispolveriamo la
letteratura (1) di quei tempi troviamo
facilmente dati che dimostravano co-
me i tempi di degenza, il consumo di
analgesici eil numero di trasfusioni si
fossero drasticamente ridotti con I'a
dozione dell’ approccio mini-invasivo
alachirurgiareno-ureterae.

Oggi un calcolo pielico o giuntale di
1-1.5 cm puod essere trattato con 2-3
sedute di litotrissia extracorporea,
condotte con sola somministrazione
di analgesici in regime di Day Ho-
spital, quando alla fine degli anni
settanta richiedeva una lombotomia
con apertura della via escretrice,
anestesia generale e degenza di al-
meno 7 giorni.

La domanda potrebbe perd avere un
ulteriore o diverso significato: le nuo-
ve metodiche hanno avuto un impatto
sulla storia clinica della malattia?

Larisposta é allora certamente no!
Giadl'inizio degli anni novanta, abbia-
mo dimostrato cheil tipo di trattamento
non influisce sulla recidivanza e quindi
sulla storia naturale dellamalattia (2).

In un ulteriore studio abbiamo confer-
mato questa osservazione in pazienti
seguiti per 10 anni dopo il primo epi-
sodio litiasico (3).

Bisogna perd prendere in considera-
zione altri due problemi: i frammenti
residui e la scarsa motivazione alla
profilassi

Frammenti residui

Nell’era pre-SWL la presenza di fram-
menti residui dopo il trattamento chi-
rurgico era considerata un fallimento
o la premessa di un fallimento, in
quanto veniva enfatizzato il rischio di
ricrescita eil ruolo dei frammenti re-
sidui nel mantenimento dell’ infezio-
ne: la clearance completa del calcolo
rappresentava |’ obiettivo primario del
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trattamento chirurgico.

Paradossalmente questo criterio €
stato abbandonato o “dimenticato”
dopo I'introduzione della SWL,
guando é stato introdotto il discuti-
bile concetto di “frammenti residui

clinicamente insignificanti”.

Il nostro gruppo ha dimostrato co-
me questo concetto non sia accetta-
bile in quanto il rischio di ricrescita
e recidiva clinica in questi pazienti
edi rilevante entita (4).

Esp.Spont.

Chirurgia

Endo

O Recidiva
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Fig. 1 - Recidiva dopo un follow-up medio di 7.5 + 5.9 anni dopo diverse forme di trattamento per calcolosi
renale (1° episodio) (modificato da Trinchieri et al,1999).

Altri studi confermano in modo li-
neare questa tendenza (5, 6).
Dobbiamo pero tener ben presente
che lamorbilita di un ri-trattamento
in caso di ricrescita € sicuramente
molto inferiore rispetto a quanto
accadeva prima dell’introduzione
dellalitotrissia extracorporea.

D’ altra parte nell’ era post-SWL ab-
biamo assistito alla progressiva
scomparsa dei grossi calcoli da in-
fezione, mentre osserviamo sempre
piu frequentemente calcoli di di-
mensioni inferiori al centimetro.
Questo fenomeno pud avere diverse
spiegazioni: la miglior prevenzione
eil trattamento delle infezioni delle
vie urinarie o la piu frequente e
precoce diagnosi grazie ai miglio-
ramenti e alla diffusione della me-
todica ecografica. Tuttavia, aimeno

TABELLA | - RECIDIVA A 3 ANNI DOPO DIVERSE FORME DI TRATTAMENTO PER CALCOLOS| RENALE PIELICA (C2),
CALICIALE (C3), PIELOCALICIALE (C4) OA STAMPO COMPLETO (C5) (modificato da Trinchieri et al, 1992)

Tipo calcolo Chirurgia PCNL SWL PCNL+SWL Chi quadrato
c2 33% 30% 20% NS
C3 40% 40% 43% NS
c4 41% 63% 43% NS
C5 42% 57% NS
Totale 39% 39% 37% NS

TABELLA Il - CALCOLOSI RESIDUA DOPO DIVERSE FORME DI TRATTAMENTO PER CALCOLOS|I RENALE PIELICA
(C2), CALICIALE (C3), PIELOCALICIALE (C4) O A STAMPO COMPLETO (C5) (modificato da Trinchieri et &,

1992)
Tipo calcolo Chirurgia PCNL SWL PCNL+SWL Chi quadrato
Cc2 0% 30% 13% NS
C3 18% 40% 49% NS
Cc4 8% 62% 86% P<0.01
C5 0% 57% P<0.05
Totale 8% 39% 43% P < 0.001

TABELLA |11 - DESTINO DEI FRAMMENTI RESIDUI CLINICAMENTE INSIGNIFICANTI (CIRF)

Autore Follow-up Eliminati Diminuiti Invariati Ricresciuti % Ritrattamento
Zanetti 12 mesi 47% - 43% 10% 22 %
Streem 23 mes 24% 16% 40% 18% 27.5%
Landau 36 mesi 34 % - 29% 38% 22%




in parte, questo risultato pud essere
attribuito anche all’impiego della
litotrissia extracorporea che da sola
0 in associazione alla nefrolitoto-
mia percutanea ha consentito una
piu efficace strategia terapeutica
per questo tipo di calcolosi. Il pre-
coce trattamento delle recidive di
calcolosi a stampo associata a una
efficace profilassi antibiotica rap-
presenta un’ ottima arma per il trat-
tamento di questo tipo di calcolosi.
Anche un’altra calcolosi difficile,
quella cistinica, pur in minor misu-
ra, ha tratto beneficio dall’impiego
ottimale della tecnica percutanea
(associata a un idoneo trattamento
farmacologico) (7).

La profilassi dopo SWL

La ridotta morbilita della litotrissia
extracorporea ha comportato un
“abbassamento della guardia” in
termini di prevenzione delle recidi-
ve, a causa della scarsa motivazio-
ne dei pazienti che tendono a con-
siderare la litotrissia extracorporea
come una procedura minore e facil-
mente ripetibile e sicuramente han-
no un ricordo meno traumatico del
trattamento. Questo atteggiamento
deve comportare un adattamento
delle strategie di prevenzione che
non possono pil prevedere prolun-
gati trattamenti farmacologici. |
diuretici tiazidici (e I’alopurinolo)
si sono dimostrati farmaci efficaci
nella prevenzione della nefrolitiasi
calcica (forsei piu efficaci) (8), ma
una buona compliance a questo tipo
di trattamento implica una forte
motivazione dei pazienti. Molti
Centri hanno cosi tentato un approc-
cio piu “soft”, concentrando i loro
sforzi sulla diagnosi (e il trattamen-
to) delle patologie correlate e adot-
tando per le forme di calcolos calci-
ca idiopatica (soprattutto se a bassa
recidivanza) un intervento prevalen-
temente dietetico. Gli stessi citrati
non sono registrati come farmaci ma
come integratori alimentari. L’ espe-
rienza del gruppo di Borghi rappre-
sental’esempio piu alto di questo in-
telligente e pragmatico mutamento
di strategia (9, 10).
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Fig. 2 - Ricrescita del frammenti clinicamente insignificanti dopo SWL.
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Fig. 3 - Escrezione di un marker di necrosi tubulare (NAG) dopo esposizione a numeri crescenti di onde d'ur-
to (Litotritore Dornier HM3) (modificato da Trinchieri et al, 1988).

A vostro parere la disponibilita di
queste procedure ha amplificato in
modo inappropriato le indicazioni
urologiche?

Negli anni settanta era impensabile
avere un telefono cellulare in tasca o
avere in casa un PC ad ate prestazio-
ni, oggi ¢i sembra normale possedere
questi strumenti.

Intendo dire che la disponibilita di
tecnologie crea aspettative e implica
modalita di impiego altrimenti non
immaginabili.

Vent’ anni fa nessuno avrebbe mai
trattato un calcolo caiciale di 5-6 mm
la cui rimozione avrebbe comportato
una considerevole morbilita, negli an-
ni Duemilaci si pensa, anche se si sa
che quel calcolo potrebbe rimanere a
lungo, o0 per sempre, asintomatico e
anche se si sa che potrebbero rimane-
re frammenti residui in una percen-
tuale considerevole di casi. Dieci anni
fa nessuno avrebbe pensato di fare
un’ ureteroscopia diagnostico-terapeu-

tica d' urgenza dopo una colica renae
in presenza di una dilatazione della
via escretrice al’ecografia, main as-
senza della dimostrazione del calcolo;
nel Duemila con i miniscopes ci Si
pensa (11).

Non sono le indicazioni a creare gli
strumenti, magli strumenti a creare le
indicazioni.

| pazienti sono cambiati, hanno gran-
di aspettative nelle tecnologie, non
accettano la sofferenza, vogliono re-
cuperare |’ efficienza fisica quanto pri-
ma. |l tempo & denaro.

Il pilota d’aereo perde I’idoneita al
volo se e portatore di calcoli: “vuole’
I’endoscopia perché il calcolo deve
essere rimosso completamente e in
fretta. || manager “vuole” |’endosco-
pia per il calcolino che potrebbe usci-
re da solo perché deve partire tra 3
giorni per gli Stati Uniti. E cosi via
L’unica remora a queste “forzature”
puod essere la morhilita dei trattamen-
ti, d altra parte non sappiamo in mo-
do preciso quale sia il danno renale
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provocato da un’ ostruzione incomple-
ta della via escretrice o da una colica.
Sappiamo pero che la colica crea
un’anuria riflessa, necessariamente
legata a una vasocostrizione dell’ arte-
riola afferente e sappiamo anche che
gli antinfiammatori non steroidei
somministrati in corso di colica non
sono innocui sullafunzione renae.

La litotrissia extracorporea non fa be-
ne al rene (12, 13), ma a distanza di
vent’anni non abbiamo prove certe
che possa favorire nel tempo |’insor-
genza di un’'insufficienza renale o di
ipertensione arteriosa (14, 15).
Sappiamo che molti calcoli caliciali
rimarranno asintomatici e che molti
calcoli ureterali saranno espulsi spon-
taneamente, ma non ci sono prove che
il loro trattamento possa comportare
unasignificativa morbilita.

Ben diverso discorso meritano i trat-
tamenti inefficaci o inadeguati.

Non é giustificabile il trattamento ex-
tracorporeo in monoterapia di un cal-
colo a stampo pielocaliciale con area
superiore a 500 mm? (16) o di un cal-
colo caliciale inferiore di diametro
superiore a 1-1.5 cm (17), quando si
sa che la possibilita di rendere il pa-
Ziente stone-free € assai modesta (18).
In particolare questi trattamenti sono
ingiustificati quando esista il rischio
di “impilamento” e non si prendano le
necessarie precauzioni per prevenire
questa ed altre complicanze. |l pa-
Ziente deve essere sempre informato
adeguatamente sui potenziali esiti ed
effetti collaterali e sulla possibilita di
trattamenti alternativi (anche se ese-
guibili in una sede diversa).

La scelta della procedura € mediamen-
te fatta in modo corretto nella maggior
parte dei Centri urologici?

Negli anni ottanta, il professor Giulia-
ni, aveva teorizzato la necessita di
creare pochi Stone Centers specializ-
zati acui fare conferire i pazienti con
calcolos renale per il trattamento ex-
tracorporeo. La scelta era suffragata
dall’ alto costo dei litotritori (2 miliar-
di dell’ epoca) e dalla complessita del-
la metodica. Nei primi anni ottanta la
teoria si realizzo nei Centri che per
primi disposero dell’ attrezzatura e

che maturarono una grande compe-
tenza nel campo (Milano, Padova,
Genova, Firenze, Roma). L’ abbatti-
mento dei costi dei litotritori e la
semplificazione della metodica hanno
invertito la tendenza, tanto che ormai
guasi ogni ospedale italiano € dotato
di una attrezzatura pit 0 meno valida
per la litotrissia extracorporea. Lo
spezzettamento della casistica, la mi-
nor efficienza delle attrezzature e la
minor esperienza degli operatori han-
No necessariamente portato a uno sca-
dimento delle prestazioni. L’ acquisi-
zione dell’ esperienza sara purtroppo
lenta, per cui in questa fase & auspica-
bile si dimostri la saggezza di trattare
localmentei casi piu semplici riferen-
do i cas piu complessi ai Centri con
maggior esperienza.

Purtroppo la necessita di ammortizza-
re gli investimenti o un ingiustificato
orgoglio professionale possono spin-
gere a trattamenti extracorporei vel-
leitari per casi che richiederebbero al-
tre forme di trattamento. Analoga-
mente non puo essere giustificato il
ricorso ala chirurgia aperta per casi
che potrebbero essere trattati per via
percutaneain altre sedi.

E percorribile secondo voi una ge-
stione integrata del paziente fra ne-
frologo e urologo nell’ambito di un
Centro di calcolosi renale?

Il trend epidemiologico della calcolo-
si renale dimostra una prevalenza in
crescita con progressivo abbassamen-
to dell’eta di esordio: la richiesta di
prestazioni sara quindi prevedibil-
mente ancora in aumento (19).

Il trattamento del calcolo rappresenta
tuttora la richiesta-chiave del paziente
che vuole essere liberato dal suo inco-
modo ospite, richiesta ulteriormente
incrementata dalla minima morbilita
dei trattamenti.

E owvio quindi che I’interlocutore del
paziente e I’ urologo.

Quale puo essere il ruolo del nefrolo-
go? Lo studio patogenetico e la profi-
lassi?

Francamente penso che “appaltare” in
modo istituzionale al nefrologo o

studio patogenetico e la profilassi rap-
presenti una forzatura per almeno due
motivi.

Primo, non sempre il nefrologo € in-
teressato o preparato sul tema (un so-
lo nefrologo italiano era presente al-
I’ultimo International Symposium on
Urolithiasis di Hong Kong).

Secondo, e piu squisitamente teorico,
il rene é talvolta solo uno “spettatore
innocente” o un “semplice complice”
delle condizioni cliniche all’origine
dellanefrolitiasi.

Non mi s fraintenda, conosco e rico-
nosco il fondamentale apporto dei ne-
frologi (Coe e Lemann in testa) nel-
I’aumento delle conoscenze in questo
campo e sar0 sempre riconoscente a
Giorgio Graziani, che mi hainsegnato
i primi rudimenti dell’arte e mi ha ap-
passionato all’ argomento, ma mi rife-
risco al’ attivita clinica di routine, do-
ve é piu difficile che il nefrologo ab-
bia la possibilita di acquisire un’ espe-
rienza specifica

Quindi?

Fachi sa.

Ci sono urologi in grado di occuparsi
anche di questa tematica, come ci so-
no internisti, endocrinologi (Pak inse-
gna) e nefrologi appassionati e com-
petenti che possono fungere da con-
sulenti al’urologo non interessato al
problema.

Ritenete dawvero fattibile una gestio-
ne integrata, multidisciplinare del pa-
ziente con nefrolitiasi?

Il paziente gradisce un solo interlocu-
tore e non ama essere “palleggiato”
dauno specialistaal’ altro.

Deve essere ben chiaro chi gestisce.
In alcune realta, per tradizione e com-
petenza, € il nefrologo (I’ ospedale
Mauriziano di Torino, I’ ospedale Ni-
guarda di Milano ecc) ma nella gran-
de maggioranza dei casi € I’urologo.
Francamente credo che il ruolo del-
I"internista debba essere di consulen-
za (sempre dopo ogni episodio litiasi-
co) ma che il follow-up spetti all’ uro-
logo, a condizione che lo voglia fare
seriamente.

D’dltra parte il numero di casi € cosi



elevato per cui una sostanziosa guota
deve essere necessariamente affidata
a medico di base con precise istru-
zioni per i controlli periodici (soprat-
tutto in caso di sola prescrizione idro-
pinico-dietetica).

La collaborazione con il medico di ba-
se non deve essere sottoval utata e deve
rappresentare un importante spunto di
riflessione: la tendenza a far converge-
re sull’ ospedale una patologia di cosi
larga diffusione e di relativamente
scarsa morbilita harisvolti organizzati-
VO-economici assai rilevanti.

L’ ospedale deve attrezzarsi invece per
una rapida risposta ai casi acuti e per
una funzione di consulenza anche on-
line o telefonica (spunto di riflessio-
ne) e concentrarsi sui casi “arischio”.

Ritenete utile in termini di cost-effi-
cacy uno studio metabolico del pa-
ziente con nefrolitiasi? Da chi do-
vrebbe essere fatto?

Potrei citare numerosi studi che di-
mostrano come |o studio metabolico e
I’ eventual e conseguente profilassi far-
macologica siano economicamente
vantaggiosi nei pazienti con nefroli-
tiasi (20).

Anch’'io sono stato responsabile di uno
di questi (peccato di gioventtl) in cui
s dimostrava che la profilass farma-
cologica della calcolos calcica recidi-
vante (e il relativo studio metabolico
preliminare) aveva un rapporto costo-
efficacia favorevole a condizione che
I"indice di recidivanza pre-terapia fos-
se superiore a 0.5 calcoli/anno (21).
Francamente questo tipo di studi mi
lascia oggi molto perplesso in quanto
s tratta sempre di calcoli teorici basa-
ti su dati bibliografici non sempre ri-
producibili. Solo uno studio prospetti-
co randomizzato potrebbe dare unari-
sposta a questo quesito. In particolare
deve essere ben considerato il proble-
ma della compliance al trattamento,
tenendo presente che nelle casistiche
piu favorevoli dopo due anni di fol-
low-up la percentuale dei drop-outs é
almeno del 50% (22).

Infine, in tempi di sempre maggiore
ristrettezza di risorse si deve fare i
conti con latalvolta ridotta disponibi-
lita dei pazienti a sottoporsi ad esami

supplementari e con la volonta delle
autorita sanitarie aridurre i costi.

Alla luce di tutto cio, si deve, a mio
parere, adottare un atteggiamento
molto pragmatico, finalizzando ogni
accertamento a una possibile scelta
terapeutica.

Un primo passo diagnostico irrinun-
ciabile per ogni paziente che ha for-
mato un calcolo renale e quello cheio
chiamo lo “screening minimo” (23)
che consiste in: anamnesi, analisi del
calcolo, calcemia/fosforemia, creati-
ninemia, uricemia, esame delle urine
(con pH a digiuno), urinocoltura, test
di Brand. Questo “screening minimo”
ha un costo bassissimo ed é basato
soprattutto sulla buona volonta del
clinico. Una buona anamnesi richiede
a massimo dieci minuti ed e il mo-
mento fondamentale della prevenzio-
ne in quanto consente di ottenere pre-
ziosi dati su familiarita, recidivanza,
tipo di calcolosi, abitudini dietetiche,
patologie urologiche o metaboliche
predisponesti. Ovviamente richiede
una buona cultura medica specifica,
che puo tuttavia essere surrogata dal-
I"adozione di una scheda raccolta dati
(ecco uno spunto su cui lavorare!).
L'analisi del calcolo rappresenta un
punto dolente, perché la scarsa dispo-
nibilita di materiale per I’analisi, co-
stituisce un fattore limitante per I’ ana
lisi chimica semi-quantitativa che
purtroppo, nonostante la scarsa affi-
dabilita, e tuttorala metodica di routi-
ne. Bisognerebbe insistere sulla ne-
cessita di indagini piu affidabili come
la spettroscopia all’infrarosso che ri-
chiede pochissimo materiale per I'a-
nalisi e che, dopo I'investimento ini-
ziale, ha costi di gestione bassissimi.
Purtroppo i rimborsi delle prestazioni
di laboratorio non sono premianti per
la qualita (altro spunto di lavoro).
Calcemia e fosforemia sono ormai al-
la portata di ogni laboratorio e con-
sentono di porre il sospetto di iperpa-
ratiroidismo in modo relativamente
agevole. D’altra parte il dosaggio del
paratormone € oggi molto piu affida-
bile che in passato, per cui i valori so-
Spetti possono essere verificati senza
grandi difficolta.

Il pH urinario pud essere facilmente
verificato dal medico o dal paziente
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stesso con I’uso di cartine o di un
pHmetro portatile, fornendo utili ele-
menti per dimostrare la presenza di
urine iperacide (calcolosi urica) o
persistemente alcaline anche in assen-
za di infezione (difetto di acidifica-
Zione).

Il test di Brand é facilmente eseguibi-
le dal medico stesso in ambulatorio e
consente un buon screening per la ci-
stinuria.

Cosa volete di piu?

Ipercalciuria, iperossaluria, ipocitra-
turia, iperuricuria sono potenziali fat-
tori di rischio per la nefrolitiasi calci-
ca, ma hon hanno sempre una terapia
causal e specifica.

Leiperossalurie primitive (rarissme e
in genere ad esordio infantile) e se-
condarie sono in genere sospettabili
su base anamnestica, mentre quelle
idiopatiche border-line non hanno una
terapia specifica (vitamina B6?) (24).
Le ipercalciurie (escluso iperparati-
roidismo, acidosi tubulare distale e al-
tre forme secondarie) possono essere
trattate farmacol ogicamente (tiazidici,
fosfati) ma il quadro clinico litiasico
deve essere consistente per ottenere
una sufficiente motivazione del pa-
ziente. Analoghi ragionamenti posso-
no essere fatti per iperuricuria ed ipo-
Citraturia

In conclusione, il riscontro di queste
aterazioni urinarie ha un significato
guando sia finalizzato a una scelta te-
rapeutica specifica cioé in presenza di
un quadro di altarecidivanza o di par-
ticolari condizioni cliniche di rischio.
D’altra parte la tendenza attuale in
campo di profilassi delle recidive € il
trattamento aspecifico sia dietetico
(10) che farmacologico (citrati). Que-
sto atteggiamento & ancor pill giustifi-
cato in caso di pazienti con calcolosi
calcica a bassa recidivanza, cioe quel
tipo di calcolosi che sta diventando
sempre piu frequente (ossalato di cal-
cio monoidrato).

In sintesi tutti i pazienti dovrebbero
essere sottoposti a uno screening di
base mentre in cas selezionati Si ri-
correrera ad esami piu approfonditi
comprendenti |’ esame delle urine del-
le 24 ore.
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Da chi dovrebbe essere fatto?

Fachi sa

E evidente che, essendo la calcolosi
renale correlata a molte patologie di
carattere metabolico, I’interlocutore
piu logico dovrebbe essere |'interni-
sta, ma quanti internisti sono interes-
sati (e preparati) in questo campo?

Un altro interlocutore naturale e il
medico di laboratorio, soprattutto per
I"analisi del calcolo e I’esame delle
urine delle 24 ore la padronanza delle
metodiche € essenziale. Anche in que-
sto caso I’ interesse specifico é raro.

E adlora? Fachi sa

Ci sono urologi in grado di padroneg-
giare queste tematiche e ce ne sono
altri disinteressati. Un unico referente
per il trattamento del calcolo e la suc-
cessiva profilassi rappresenta, a mio
parere, la soluzione ideale per il pa-
Ziente perché spesso i problemi s in-
trecciano e un unico referente & molto
gradito. Ci vuole passione e abnega-
zione. Chi invece dimostra disinteres-
se dovrebbe avere I'umilta di cercare
collaborazione in chi & piu competen-
te (e questo avviene spesso).

Un buon compromesso potrebbe esse-
re: screening minimo fatto dall’ urolo-
go, approfondimenti da chi sa (urologo,
internista, endocrinologo, nefrologo).

Esiste nella vostra realta regionale la
possibilita di accedere a un Centro
per lo studio metabolico della nefroli-
tiasi?

Si (piu di uno).
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