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possono essere vantaggiosamente utiliz-
zate anche ['arteria brachiale ¢ la vena
basilica o cefalica. la giugulare o la soc-
clavia.

| cateteri devono avere un lume di alme-
no 2 mm, e la loro lunghezza non deve
essere superiore agli 80-100 mm, onde
garaniire una bassa resistenza al flusso;
per lo stesso motivo, nel circuito extra-
corporco devono essere previste linee
corte ¢ connessioni adeguate.

In alcuni pazienti pub essere utilizzato lo
shunt di Scribner; uttavia, questo tipo di
accesso ¢ facilmente soggeno ad occlu-
sione per coagulazione, rendendo inolire
i vasi inutilizzabili per "eventuale suc-
cessivo allestimento di una fistola artero-
Venosi,

L’emofiltrazione veno-venosa continua
(CVVH) e I"'emodialisi veno-venosa
continua (CVVHD) sono sempre pid uli-
lizzate nella pratica clinica, inserendo
nel circuito una pompa peristaltica. In
guesto caso vengono incannulati due va-
si venosi periferici. oppure una singola
vena con un catetere a doppio lume.
Cualora si usi una pompa a doppia testa-
1a & possibile utilizzare anche un catetere
venoso a lume singolo,

L uso della pompa potrebbe ridurre par-
zialmente | vantagei del trattamento arte-
ro-venoso in termini di stabilith vascola-
re, rischio di embolia gassosa ed auto-li-
mitazione dell’ultrafilirazione; dalira
parte consenie di eseguire il trattamento
anche in pazienti con scarso gradiente
Pressorio artero-venoso o con controin-
dicazioni all’incannulamento arterioso,
Operativamente, con pressioni aneriose
medie di 60-80 mmHg, in CAVH si ot-
tengono flussi ematici da 50 a 120 milli-
litrifminuto. In CVVH il Musso ematico
pui essere modulato a valon anche supe-
riori senza particolari problemi ecnici
(12)

Si & molto discusso circa i vantaggi del-
I"impiego dell’uno o dell’altro sistema.
Noi pensiamo che entrambi gli approcei
dovrebbero essere presi in considerazio-
ne, in rapporto alle condizioni cliniche
del paziente. alle disponibilita tecniche,
al grado di addestramenio del personale
infermieristico ed all’esperienza dello
staff medico.

Circuito extracorporeo

In CAVH il flusso ematico e, conseguen-

temente, 'ultrafiltrazione possono essere
influenzati da vari fattori (13. 14).

Nel circuito ematico possono essere
schematizzati cingue siti di resistenza al
flusso; I"accesso arterioso, la linea arte-
riosa, |'emofiltro, la linea venosa ¢ [ac-
CEss0 VENOSo,

Le linee arteriosa e venosa dovrebbero
essere gquanio pid brevi possibile, onde
evitare cadute pressorie lungo il circuito,
La bassa resistenza del circuito permette
di incrementare il flusso ematico ¢ la ve-
locita di ultrafilirazione ad un dato gra-
dienle pressoro artero-venoso,
L'impiczo di una pompa cmatica rende
tuitavia irrilevante Mimportanza di questi
fattori, poiché la costanza del flusso
ematico & servocontrollata,

Membrane,
ultrafiltrazione
e clearance

In CAVH vengono usualmente impiega-
te membrane ad alta permeabilita, al fine
di otenere ultrafiltrazioni e clearance
conveltive dei soluti adeguate (15). In
queste membrane i soluli vengono ri-
mossi per convezione, grazie ad un effer-
to di solvent-drag. La permeabilita delle
membrane condiziona il passaggio delle
molecole (il coefficiente di niflessione di
Stavermann (o) & una caratleristica in-
trinseca della membrana, che implica un
determinato coefficiente di sieving os-
servato (s)h Se il solute non viene re-
spinto dalla membrana (s=1), il rapporno
tra la concentrazione nell ultrafilirato
{UF} ¢ la concentrazione plasmatica (P)
& uguale ad 1, e la clearance (K) corri-
sponde alla velocita di ulirafiltrazione

(Qf).
(K=0Qf = [UF]/[P]=0Qf*1=0f (1)

Qf & proporzionale al prodotto tra coeffi-
ciente di permeabiliti della membrana e
pressione di transmembrana (K * TMP
la pressione di transmembrana (TMP) &
calcolata con la formula;

TMP=Pb+Pul-1t {2)

dove Pb & la pressione idrostatica del
sangue ¢ Puf ¢ la pressione negativa
esercitata dalla colonna di ultrafiltrato e
7 & la pressione oncotica plasmatica. La

pressione idrostatica (Ph) sarcbhbe insuf-
ficiente per ottenere significativi volumi
di ultrafiltrato senza il contributo della
pressione negativa Puf. Per questo moti-
vo per ottimizzare il rendimento del si-
stema & di importanza critica collocare
la sacea di raccolta dell"ultrafiltrato nella
posizione piit declive possibile rispetio
al filtro.

L applicazione di una ulteriore pressione
negativi, con marcata suzione nel com-
parto dell’ulirafiltrato non & raccoman-
dabile, poiché favorirebbe fenomeni di
coagulazione del filtro, in relazione con
eccessive frazioni di filirazione.

Le membrane cellulosiche pin sottili, co-
me il Cuprofan, non sono dotate di suffi-
ciente permeabilith idraulica per garanti-
re un’adeguata rimozione di Auidi ai re-
gimi pressori operanti in CAVH. Queste
membrane sono in grado perd di offrire
una buona rimozione di soluti di basso
peso molecolare per via diffusiva, Esse
pertanto sono preferibilmente impic¢gate
in emodialisi arterio-venosa continua
(CAVHD), allo scopo di rimuovere
maggiori quantiti di urea. In quesio caso
la diffusione viene facilitata dal ridotto
spessore della membrana, dali’elevato
coefficiente di diffusione dell’urea (so-
luto di basso peso molecolare), ¢ dal
gradiente di concentrazione esistente ira
sangue e liquido di dialisi (il flusso del
liguideo di dialisi (Qd) viene generalmen-
te mantenuto tra 10 e 40 ml/min). In
CAVHD, guando si raggiunge il com-
pleto equilibrio dei soluti all'interno del
dializzatore, le clearance corrispondono
al flusso del dialisato in uscita (equazio-
ne 3}

K=0Qd4d*[D]/[Pl=Qd*1=0Qd (3)

Se 1 soluti non si equilibrano completa-
mente i valon di clearance calcolati dal
lato del dialisato cormispondone al pro-
dotto del flusso del dialisato per il rap-
porto lra estrazione di soluti al minuto e
concentrazione del soluto nel sangue al-
I"ingresso del filtro (equazione 4).

K=Qd*[D]/[P] (4}

I soluti di maggior peso molecolare han-
no coefficienti di diffusione inferiori ed
un ingombro sterico maggiore, per cui
vengono respinti dalle membrane di dia-
lisi. La convenzione ¢ 1'uso di membra-
ne con coefficienti di permeabilith pin
elevati divengono quindi fondamentali



per la rimozione di tali molecole (150,
Mel trattamenti misti, in cui vengono
combinate diffusione e convezione, & ri-
chiesto I'impicgo di polimeri con caral-
teristiche intermedie, per cui vengono
utilizzate membrane in poliacrilonitrile o
membrane sottili in polisulfone. Questo
COMPromesso lra porositdl ¢ spessore
della membrana consente di otlenere una
efficace nmozione di soluti in un ampio
range di pesi molecolari,

Emofiltri
ed emodiafiltri

La CAVH & un sistema che opera a bassi
regimi di flusso ematico ¢ di pressioni
ed in condizioni di equilibrio di pressio-
ne di filrazione (14, 16-18). Penanto gli
emofiltri devono essere costruiti con di-
mensioni e geomeirie idonee a tali con-
dizioni operative.

Megli emofilin a fibre cave, man mano
che "acqua plasmatica viene rimossa per
ultrafiltrazione, aumentano la concentra-
zione proteica plasmatica, |'ematocrito e
la viscositd. La progressiva diminuzione
della pressione idrostatica del sangue si
accompagna quindi ad un progressivo
aumento della pressione oncotica gene-
rata dalle proteine: esiste pertanio un
punto, lungo il filtro, in cui pressione
idrostatica e pressione oncolica, agenti
in direzioni opposte, si equilibrano. Da
questo punto in pol, aumentano la resi-
stenza al flusso ed il rischio di coagula-
#ione, mentre la filtrazione cessa,

In base a queste osservazioni sono stati
madificati il disegnoe ¢ la geometria i
flusso degh emofiltri per CAVH (16,
Secondo la legge di Hagen-Poiseuille,
un filtro pit corto ¢ di maggior sezione
trasversa permeite di evitare il raggion-
gimento dell'equilibrio di pressione di
filtrazione, grazie ai maggiori flussi
ematici ottenibili per un dato gradiente
artero-venoso, | risuliat ottenuti con |
nuoevi filtri hanno confermato questa
ipotesi ed hanno permesso di ridurre la
richiesta di eparina. pur aumentando la
vita media del filtro (16, 17).

Sono state sviluppate anche nuove [ibre
con maggior diametro interno (250 mi-
cra), in grado di garantire una minor re-
sistenza e di ridurre quindi il rischio di
coagulazione nel segmento terminale del
filtro (16),

In alternativa sono disponibili per

CAVH anche filtri a piastre parallele.
Nonostanie |'ingombro dell’involucro di
questi emofiliri, la geometria a piasira
pud rappresentare un reale vanlaggio ri-
ducendo la richiesta di eparina durante il
trattamento (19), In ogni caso comun-
gue. tulti questi accorgimenti tecnici di-
vengono di secondaria importanza quan-
do nel circuito sia inserita una pompa
ematica che controlla il flusso extracor-
poreo indipendentemente dalla pressione
arteriosa del paziente.

Dato 1l sempre pitl frequente impicgo
dell’emaodialisi artero-venosa e veno-ve-
nosa conlinua, tutti @ filtn sono inoltre
ora dotati di una doppia porta per la ¢ir-
colazione del liquido di dialisi.

Sono ormai disponibili diversi tipi i
emofiltri per traltaments ¢XIrACOTPOre
continui, commercializeati da diverse
ditte. Qualora si utilizzi ung pompa ema-
lica 0 comunygue in pazienti con pressio-
ne arteriosa stabile, possono essere im-
picgati filtri a superficie relativamente
ampia (0.6 mg); filtri pid corti e di su-
perficie minore ({2 mqg), a bassa resi-
stenza, possono essere invece molto utili
in pazienti gravemenie ipotesi, inocui si
pudr prevedere uno scarso flusso extra-
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corporeo. Una scelta cosl orientata con-
sente maggior durma del filtro con som-
ministrazione di minori gquantith di epa-
rina, riducendo Pincidenza di interruzio-
ni del tranamento per cause tecniche
(20, 21).

Efficienza e qualita
del trattamento

Per oftenere un buon le‘l]‘[‘ll"l.'l mitaboli-
co dell'lRA con la CAVH, & necessaria
una ultrafiltrazione di almeno 12-16 litri
al giorno: Quando la metodica classica
non consente il raggiungimento di gue-
S0y l,‘rbll..l“'i"{'l I‘IHE} [t o [ I'il,‘.'i:{!'i\;irlﬂ -
correre alla prediluizione, all"applicazio-
ne i pressione negativa sull ulteatiltra-
to, alla circolazione in pompa, all*appli-
cazione aggiunta della componente dif-
fusiva o di altre weniche, onde garantire
una adeguata depurazione emaltica
{Fig. 1) {22-31).

La CAVH, cosi come originariamente
concepita, & in grado di garantire un
massimo di 17 litri 24 ore di ulirafilira-
1o, con purd trasporio convettivo (30),
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Nuovi emofiltri, ad alto rendimento,
possone giungere ad un totale di 2022
litri/24 ore, che witavia possono risulta-
re non sufficienti. L'impiego di una
pompa consente facilmente di aumentare
il Musso ematico ¢ di raggiungere clea-
rance sino a 30 litri/24 ore. In questi casi
luttavia si rende necessario provvedere
alla reinfusione di grandi quanuta di 1i-
quito, e cid rendepin difficile un corret-
1o hilancio di flaidi.

Molti Autoni hanno descritto la possibi-
litd i usare un sistema misto diffusivo-
convettivo {(30-35) od un sistema pura-
mente diffusivo (33) per il trattamento
dell'insufficienza renale acula in pazien-
ti critici. In quesio caso comungue, pur
ottenendosi generalmente soddisfacenti
clearance delle piceole molecole, la
clearance delle medie molecole pud es-
sere considerevolmente ridotta. Poiché
nei pazienti in terapia intensiva con IRA,
sepsi, insufficienza multiorganica ¢ gra-
vie calabolismo, possono essere presenti
elevati livelli di sostanze di medio peso
molecolare (500-3000 Daltons) come
mediaton chimici, sostanze vasoatlive,
citochine (TNF, Interleuchina I, PAF
ecc.), un adeguato trattamento dovrebbe
prevedere non solo la rimozione del

BUN, ma anche una rimozione efficace
di gueste sostanze. In queste situazioni
la necessana clearance convettiva pud
essere ollenuta selamente con 'impiego
di membrane sintetiche ad alt flussi, do-
tate di elevati coefficienti di sieving.

Per rag_g'tungere un Compromessdo, nwn-
tenendo il requisito di adeguato rapporto
fra quota di convezione ¢ diffusione, di
ridotti volumi di reinfusione e di facile
monitoraggio, abblamo implegato un si-
stema denominato DIALIST CONTI-
NUA AD ALTO FLUSSO (CHFD)
(Figura 23 (36). 1l sistema consiste in un
circuito per emodialisi continua, modifi-
cato allo scopo di ottenere un controllo
in continue del volume di dialisato,
Viene utilizzato un emodiafiliro con
membrana ad alta permeabilita di 0.6 my
di superficie (D-30 AMICON Danvers
Mass. USA, FHe6 GAMBRO LUND
Sveria, Multiflow 60 HOSPAL Lione
Francia), e nel circuito del liquideo di
dialisi vengono inserite due pompe peri-
staltiche. 1l flusso in entrata del liquido
di dialisi & controllato dalla prima pom-
pa (P1). La seconda pompa (P2), appli-
cata sulla linea di uscita, regola 'ultra-
filtrazione netty secondo uno specifico
modulo di programmazione. 11 sistema
puds operare in condizioni di passo sin-

Linca eovatica
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golo o di ncircolo del liquido di dialisi,
Mella modalith a ricircelo la stessa quan-
titd di hguido di dialisi pud essere sfrut-
taka al meglio. riducendo il costo del
tratiamento,

In questo sistema, una volta raggiunto il
peso secco del paziente, il circuito pud
continuare ad operare ad ultrafiltrazione
netta zero, ulilizzando un meccanismo di
filtrazione e retrofiltrazione di liquido di
dialisi sterile a flussi di 50-150 ml/min.
Come descritto in Figura 3, 'equilibra-
zione tra dialisato ¢ plasma per |'urea ¢
la creatinina viene raggiunta dopo 4 ore
di trattamento utilizzando un pool ricir-
colante di dialisato di 10 litr,

E interessante notare che, allo siesso
tempo di trattamento, il rapporto dialisa-
tofplasma per molecole pil grandi. come
I'inulina. & di (L6. Con un trattamento
continuo in cui le sacche di liguido di
dialisi vengano cambiate ogm 4 ore, si
otterranno clearance massime di 60 li-
tri/die per V'urea e di 36 liri/die per I'i-
nuling, ¢he rappresentano una depura-
zione ematica molto efficiente. Infatti in
quesie condizioni la clearance giornalie-
ra & vicing, s¢ non superiore, allo spazio
totale di distribuzione dell’urea della
maggioranza dei pazienti. In questo caso
la clearance (razionaria dell 'acqua totale
corporea (K/V) si avvicina o supera il
valore di 1 ogni 24 ore (t). Se la CFHD
viene eseguita continuativamente, il
KV settimanale pud rientrare in un ran-
ge compreso tra 7 e 10, risultandone
quindi un trattamento molto pid efficien-
te di altre terapie dialitiche intermittenti
(35). Quando non sia richiesto un tale
grado di efficienza, le sacche possono
essere cambiate ogni 6 ore ¢, mentre 1e-
guilibrazione per I'urca sard invariaia,
I"equilibrazione per le grosse molecole
sard in questo caso ancora maggiore.
MNon si effettua alcuna reinfusione, poi-
ché il sistema opera ad ultrafiltrazione
netta zero (filtrazione-retrofiltrazione).
L'elevata clearance dell’inulina & oite-
nuta principalmente per trasporto con-
vettivo, che avviene nel tratto prossima-
le del filiro, L ultrafiltrazione netia di
zero & infaui il risultato di un meccani-

Fig. 2 - Rappresentazione schematica della dialist contimaa ad alto flusse {CHFD). Vengono ricircolan fi) 1i-
tri ofi Ngnido df dialisi sterife apirogens con bivarbonate. ad wn Tusse di 000 adimin. L' ultrafiltrazione pid
exsere prograrmndaid ¢ comrallata in base alla diversa velocitd delle dive perpe (PF e P21 Un sistema i con-
trodle wravimetrico, che conteolla P2, garamisce o precisione del hilameie di fludi. L altg permicabilitd dels
I emodtafilteg e o particodare regime pressorio operanive producota i dpee profile di filirazione aetta ce-
o, che atabillsce o mreccdnismn o ﬁ.f:m:luur-r.rn'uﬁf:ru:r'mrr I e TR, Feali=2iniliogd f'f.rfn'ﬁﬁﬁrungur
sempre il segmento pressimale del filtre, vieng coneollao ( bilarcio oF flueds e preservate i frasporfo con-
vertiva, gasicurando g nintosione o prosse molecide magpiore di guella omtenibile con I enodialis. Le sac-
che vengono cambiate ogni 3 ore, quando fo concenrrazione of nrea mel Fguido st @ equilibrana con guella del
seppine.

smo di filirazione nel segmento prossi-
male e retrofiltrazione nel segmento di-
stale del filtro. La CHFD & pertanto un
sistema simile all’emodiafiltrazione, in
cui Mulirafilirato viene prodotio nella
prima meta della fibra e la reinfusione
avviene nella seconda meta per retrofil-
trazione di liquido di dialisi sterile.
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Per riassumere, mentre la CAVH o la
CVVH rappresentano traltamenti con-
vertivi ¢ CAVHD-CVVHD sono terapie
puramente diffusive, la CAVHDF-
CVVHDF (emodiafiltrazione continua)
¢ CAVHDF-CVVHFD (dialisi continua
ad alto flusso) rappresentano una vera e
propria forma mista di trattamento.

Comungue, mentre nel modello operat-
va della emodiafiltrazione sono richiesti
grandi volumi di liguido di reinfusione,
nella dialisi ad alto flusso da noi impie-
gata il liquido di dialisi viene wilizzato
sia come tale che come liguido di reinfu-
sione. Si & molto discusso circa |'oppor-
tuniti di usare liquido di dialisi con tam-

pone bicarbonato pinttosto che lattato od
acetato. Non si deve perd dimenticare
che le soluzioni con bicarbonatoe presen-
tano ["inconvemente & breve durata del-
la preparazione e che aggiunta di cal-
¢i1o deve essere effettuata al momento
dell’uso, creando problemi di stoccaggio
e purezza delle soluzioni. Poiché il lata-
to pud essere impiegato con sicurezza
nella maggioranza dei pazienti fomendo
un"adeguata correzione dell’acidosi me-
tabolica, & consigliabile 'impiego di so-
luzioni di dialisi sterili con bicarbonato
solamente nei pazienti in cui, per parti-
colari condizioni cliniche. si suppone
un scarsa capacita di metabohzeazione
del laitato (per cui diviene importante il
controllo dell anion gap).

Anti-coagulazione

Una anti-coagulazione efficace pud es-
sere ottenuia con infusione continua di
eparina durante il trattamento (6, 40).
L'obbiettivo ideale & il massimo effetto
anticoagulante all’interno del filtro con
minimi effetti sistemici soprattutto nei
pazienti con elevato rischio emorragico.

In CAVH questa possibilith & stretta-
mente legata al rispetto di specifiche
procedure: 1) Il filiro deve essere accu-
ratamente lavato prima dell’uso con al-
meno 2 litri di soluzione fisiologica epa-
rinata. 2) 1l flusso ematico spontaneo ot-
tenibile dal gradiente artero-venoso del
paziente non deve essere ostacolato da
resistenze superflue lungo.il circuito. 3)
Uso della ecnica di prediluizione guan-
do necessano. 4) Freguenti lavaggi del
sistema con boli di soluzione fisiologica
nel filtro. 5) Uso della pompa sangue
guando necessario. Un’infusione epari-
nica di 300-600 U.1jora ¢ di regola ade-
guata per garantire la sicurezza del trat-
tamento (4},

L'infusione continua di eparina diretta-
mente nella linea arteriosa del circuito
extracorporeo offre il vantaggio di una
certa autoregolazione dell effetto anti-
coagulante (41, 42), Quando diminuisce
il flusso ematico, infati, la concentrazio-
ne di eparing aumenta nel circuito extra-
corpores ma non nel circolo sistemico,
Le membrane rivestite di eparina sono
ancora allo stadio sperimentale (44),
mentre sembra prometiente I'impicgo al-
ternativo di eparine a basso peso mole-
colare ¢ di altre sostanze anticoagulanti
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(43, 45, 46). L"uso della pompa ematica
puds ridurre signiticativamente 1a richie-
sta di eparing grazie alla swabilitd del
flusso ematico attraverso il filtro, Se la
velocith della pompa viene mantenuta
relativamente elevata, il trattamento pud
essere eseguito in gualche caso anche
SCNZA eparinizzazione.

Liquidi di reinfusione

La natura dei liquidi di reinfusione varia
a seconda delle necessitd cliniche del pa-
eiente. L'istituzione precoce di un pro-
gramma di nutrizione parenterale totale
ben bilanciato pud contribuire all 'otteni-
mento di un mighor controllo metabaoli-
co (46, 47).

La correzione dell'acidosi metabolica e
deghi squilibri elettroline rappresenta
un’altea importante indicazione per ks te-
rapia con CAVH (48).

Solo il modello dell’emofilirazione, che
riproduce la logica operativa del rene
umano, puo consentire una fine regola-
zione degli elettroliti ¢ dei tamponi, Nei
trattamenti diffusivi il bilanciamento
delle diverse sostanze & meno facilmente
modulabile. Nel caso della diahisi conti-
nua ad alto flusso, il liguido di reinfusio-
ne ¢ costituito dallo stesso liquido di dia-
lisi, @ la sua composizione pud ¢sscre
modificata aggiungendo diversi soluti a
seconda delle esigenze cliniche del pa-
Zente.

Indicazioni cliniche

Le indicazioni ¢climiche ai trattamenti
dialitici continui non sono ancora state
completamente definite. Le terapie con-
Hnue COmungue Non possono piil essere
considerate come semplici alternative al-
la dialisi standard. | pazienti in terapia
intensiva candidati @ traltamento conti-
nuo presentano generalmente caratleri-
stiche diverse da guelli degenti in nor-
mali repart nefrologics, Tali pazienti si
trovano in condizioni cliniche critiche,
presentando una serie di complicazioni
di ordine internistico ¢ chirurgico e. data
la loro grave instabilith, necessitano di
una terapia dialitica delicata e progressi-
va (491 1 trattamenti continui possono
risultare utili in pazienti con insufTicien-
za renale acuta complicata, associata o

meno a disfunzione multiorganica, sepsi
ed altre condizioni patologiche. 11 tratta-
mento precoce. la possibile rimozione di
mediatori chimici e "effettiva “emoe-
quilibrazione™ data dalla continuita della
terspia possono sostenere il paziente in
modo determinante nella fase critica del-
la sindrome. Per “emoequilibrazione™ si
deve imendere una compleln correzione
degli squilibri metabolici (bilancio di
fuidi, bilancio elettrolitico, bilancio aci-
do-base. nutrizione) ¢ non esclusivamen-
te aspetto relativo alla depurazione del
sangue. In quest’otlica, la precoce istitu-
zione del rattamento potrebbe contribui-
re alla normalizzazione delle concentra-
zioni di particolari sostanze (1L-1, TNF,
PAF) rilasciate in circolo, che conduco-
no il paziente verso la “zona pericolosa”
della sindrome di insufficienza multior-
ganica. D7altra parte, essendo pur sem-
pre una tecnica mvasiva, la terapia diali-
tica comtinua comporta di per s¢ dei ri-
schi che devonp essere attentamente vi-
lutati in rapporto ai possibili benefici.

Il sovraccarico di liquidi & di comune ri-
SCONro nei pazienti critici. con imbibi-
zione polmonare ¢ relativa alterazione
degli scambi gassosi ¢ con diminuito
flusso plasmatico renale.

La CAVH consente una progressivi ri-
moziong di NMuidi dal paziente in assenza
di significativi episodi ipotensivi efo ul-
teriore peggioramento della perfusione
parenchimale.

Per spiegare questa particolare stabilit
cardiovascolare in CAVH sono stati
considerati diverst fattori (50, 55): la
lenmua e continua ultrafiltrazione, il refil-
ling plazsmatico (dovuto ad ulirafilirazio-
ne iso-asmotica), la stabilil del sistema
renina-angiotensing, la stabiliti dell'o-
smolaritd extracellulare. In particolare la
CAVH permetie la rimozione indipen-
dente di sodio ed acqua. variando Ia
composizione della soluzione di reinfu-
stone (51). Per esempio, & possibile otte-
nere 2 litr di ulirafiltrato a concentrazio-
ne sodica di 140 mEg/), senza reinfusio-
ne. Il paziente avrd quindi un calo pon-
derale di 2 chilogrammi ed una perdita
totale di 280 mEq di sodio. Oppure pos-
siamo rimuovere 10 i di ulirafiltrato
con concentrazione sodica di 140 mEgy/l,
reinfondendo 8 litri di soluzione a con-
centrazione sodica di 130 mEqg/l. Anche
in questo caso il calo ponderale sari di 2
chilogrammi, ma la rimozione di sodio
sarit di 360 mEy,

L incremento dell'indice cardiaco ¢ la

parallela riduzione delle resistenza va-
scolari periferiche generalmente osser-
vati durante trattamento con CAVH e
CVVH suggeriscono impiego di queste
metodiche nel pazienti con insufficienza
renale acuta associata a miocardiopatia
ed insufficienza cardiaca congestizia.
Mei pazienti con shock settico od insta-
biliti cardiovascolare associata ad insuf-
ficienza multiorganica, la vasodilmazio-
ne ¢ aumentata permeabilith vascolare
sono dovule o diversi mediatori derivani
da degranulazione leucocitaria, attiva-
zione delle cellule endoteliali e stimola-
zione macrofagica. In tali pazieni il mi-
glioramenio del contrallo pressorio os-
servate durante CAVH ¢ probabilmente
correlato alla rimozione dal circolo di
yueste sostanze vasoattive (TNFalfa,
Interleuchina-1, PAF ece) (56, 57).
Nonostante la bassa efficienza depurati-
va, la CAVH pud essere usata con sug-
cesso in pazienti con [RA che non pos-
s0n0 essere trattati con altr tipi di tera-
pia per diversi motivi. In presenza di
grave stato catabolico possono essere
adoitate diverse procedure di supporto
per aumentare 'efficienza del sistema
(58-601, Un programma dj terapia paren-
terale di supporto pud contribuire a ri-
durre il protein catabolic rate ed il suo
effeto sulla concentrazione di BUN,
Sebbene gli emofiliri di nuova genera-
zione consentano ultrafilirazioni di 10-
25 ml/minuto, talvolta la condizione di
ipotensione del paziente limita la possi-
bilita di ottenere adeguati Mussi ematici
€ di mantenere il controllo del BUN,

In questi casi, 'emofilirazione veno-ve-
nosa con pompa ematica, essendo indi-
pendente dal gradiente pressorio anero-
venoso del paziente, risulta gencralmen-
te pit efficiente. La velocita di ulirafil-
trazione pud essere facilmente incre-
mentata, consentendo un buon controllo
dei livelli di BUN anche negli stati di
grave catabolismo. L'efficienza dell’e-
mofiltrazione artero-venosa pud essere
aumentata anche implementando il siste-
ma con componente diffusiva, effettuan-
do quindi una emodialisi continua
(CAVHD) (61) od una emodiafilirazione
continua (62, 63} Alcuni vantaggi tipici
del trasporto convettive verrebbero tut-
tavia perduti nell’emodialisi continua.
Noi crediamo che il trattamento sopra
descritto. denominato dialisi continua ad
alto flusso (CHFD) (64) possa rappre-
sentare il compromesso ottimale tra me-
todica pura diffusiva ¢ metodica pura



convettiva e che possa essere considera-
ta un trattamento sostitutivo in terapia
intensiva di prima scelta.

11 rebound della concentrazione di soluti
osservato alla fine della seduta dialitica
nei traltamenti intermitienti non viene ri-
levato nei trattamenti continui, € Cio rap-
presenta un importante vantaggio per il
controllo deila concentrazione media di
BUN nel tempo-e per una adeguata ri-
mozione di urea. Infaui. mentre nell’e-
modialisi intermitiente la concentrazione
di BUN cala bruscamente dopo la prima
ora di trattamento ¢ estrazione di soluti
diminuisce. nei trattamenti continui la
concentrazione di BUN si mantiene
pressoché costante, consentendo una ri-
mozione relativamente elevata, soprat-
tutto se comparata al valore di clearance,
In Figura 4 sono riportate le clearance
dell'urea ¢ dell’inulina nei diversi tipi di
trattamento. Si osservi come il miglior
grado di depurazione ematica si oltenga
con la nostra dialisi continua ad alo
flusso, grazie al raggiungimento di un
prodono Kt (clearance s tempo) oltima-
le. L'efficienza complessiva di un tratta-
mento dialitico dipende infatti dalle
clearance ottenute, ma anche dalla dura-
ta del periodo per cui tali clearance sono
applicate. Il prodotto Kt esprime la
quantitd di acqua plasmatica depurata
nel tempo 1. Quando il tempo di tratta-
mento & breve, come nella dialisi inter-

millente, per oltenere la siessa efficienza
depurativa di un trattamento continuo a
bassa clearance sono necessarie clearan-
ce superioni. In ogni caso, anche a parita
di Kt la quantith totale di soluti rimossa
Sard sempre maggiore nel trattamenti
continui, per 'effetto di continuo refil-
ling plasmatico di soluti dallo spazio in-
tracellulare ed interstiziale e per il co-
stante profilo di concentrazione plasma-
tica,

Pertanto i pazienti in dialisi intermitten-
te, in confronto a guelli in terapia conti-
nua, si trovano per la maggior parte del-
la giomata ad un maggiore livello di in-
1OSSICAZIONE Uremica.

La CAVH e le terapie da essa derivate
POSSON0 Cssere IMpicgale per comeggene
squilibri idroeletirolitici modificando la
composizione del liquido di reinfusione,
L'iponatremia e |'ipernatremia possono
essere corrette non solo normalizzando
la concentrazione plasmatica di sedio,
ma anche ricostituendo un normale pool
totale corporeo di sodio.

Anche 'iperkaliemia pud essere corret-
ta, ma 'efficienza del trattamento n
questo caso ¢ direttamenie dipendenie
dalla quaniith wrale di ultrafiltrato e dal-
la sua sostituzione con soluziom prive di
potassio. L'efficienza della CAVH nel
rimuovere potassio & piuttosto bassa e
dipende dal livello di partenza della po-
tassiemia. Per esempio, se la potassiemin

80 B Urea

. Inulina

Clearance (ml/min)
s

CLEARANCE GIORNALIERE CON LE DIVERSE TECNICHE

Imtermitt. (4h/24) -—-——= Continua (24h/24)

1 LI

HD HF

HDF

CAVH CAVHD CHFD

Fig, 4 - Clearance espressa in liiri'24 ore onenuta con diverss iratiamenni conrinu
In digtisi continga ad alto fusso ana clearance relativamente basse applicans per 24 ore i affrire wmd m-
gliore depirazione rispetto ad i ratamenti ad dlevata olearance applicara per 4 are ol giorne,
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iniziale & di 6 mEq/l. una ultrafiltrazione
di 10 litri elimina solo 60 milliequiva-
lenti di potassio. D altra parte, la stessa
correzione dell’equilibrio acido-base
consente un controllo pid fisiologico del
rapporto delle concentrazioni intrafexira-
cellulari del potassio. Parallelamente vi
& la possibilith di istitwire un adeguato
programma di supporto nutrizionale pa-
renterale, che riduce il catabolismo pro-
muovendo la captazione cellulare di glu-
cosio e potassio. Non vi & dubbio co-
mungue che la CAVHD sia molio pid
efficace in ecaso di iperkaliemia acata.

La perdita di bicarbonato durantie CAVH
pud essere facilmente misurata diretta-
mente nell’ ultrafiltrato, o prevista secon-
do la formula:

HCO,f) = UF x HCO4(s) x 1.124

dove HCO4(f) ed HCO4(s) sono le con-
centrazioni di bicarbonato nell ultrafil-
trito e nel sangue rispettivamente; UF &
|"ultrafiltrato totale e 1.124 & il coeffi-
ciente di sieving medio per il bicarbona-
1o,

Quando la CAVH viene eseguita senza
reinfusione, allo scopo di ridurre il so-
vraccarico di liquidi, le perdite di bicar-
bonato sono compensate dalla riduzione
del volume di distribuzione corpores per
il ampone, la cul concentrazione emati-
ca non varia significativamente. Al con-
trario, quando viene effettuata reinfusio-
ne per il mantenimento del bilancio di
Auidi, per mantenere stabile la concen-
trazione ematica di HCO; la perdita di
bicarbonato deve essere compensata da
somministrazione di pari quantitd di
tampone.

Infine, quando Ia CAVH viene utilizzata
per la correzione dell’acidosi metaboli-
ca, la quantith di tampone reinfuso deve
eccedere le perdite fino ad ofienere un
bilancio positivo (65). In alcuni casi si
pud utilizzare il lattato senza particolari
problemi, valutando perd attentamenie il
rischio di acidosi lattica.

Nella dialisi continua ad alto flusso
(CHFDY) il bicarbonato contenuto nel li-
guido di dialisi consente Ji mantenere
un buon equilibrio di tamponi con picco-
le Muttuazioni @ notevole stabilith clinica
del paziente.

Pud essere impiegato anche liquido di
dialisi con acetato, ma i possibili effetti
emodinamici collaterali od una ridota
velocitd di mewabolizeazione dell’acetato
possono aumentare il rischio di intolle-

ranza al rattamento.
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Trattamenti sostitutivi
continui nel neonato

Una speciale indicazione per la CAVH &
rappresentaty dall insufficienza renale
acuta nei neonati e nei lattanti (66).
L uso di emofilirl di piccole dimensioni
{Minifilter) ¢ speciali circuiti consento-
no di eseguire tale trattamento in condi-
zioni di sicurezeza anche in guesti pa-
gienli,

La CAVH ¢ la CAVHD rappresentano
in questi casi una reale alternativa all’e-
modialisi od alla dialisi peritoneale, es-
sendo generalmente ben tollerate, Vi e
stata una significativa evoluzione tecno-
logica negli ultimi 3 anni con lo svilup-
po di nuovi minifilir disegnati apposita-
mente,

Ultrafiltrazioni di 1-2 ml/minuto sono
sufficienti per ottenere una adeguata de-
purazione ematica ed un buon bilancio
di Muidi. Operativamente si possono ot-
tenere flussi ematici di 20-50 ml/min,
mentre la richiesta di eparina ¢ general-
mente modesta per le basse frazioni di
filtrazione che si ottengono nel filtro. |
minifiltri contengono infatti un basso
numero di fibre ad ampio diametro inter-
no (370 micra) con una resistenza intrin-
seca molto bassa,

Il trattamento pud essere prolungato per
pilt giorni o per settimane, fino al recu-
pera della funzione renale. La CAVH e
CAVHD rappresentano inoltre 1'unica
possibilita di istituire un programma di
nutrizione parenterale in questi bambini,
N CUr Spessc 51 O5sCTVd un grave stato
catabolico,

Complicanze dei
trattamenti continui

Le terapie sostitutive continue sono ge-
neralmente ben tollerate e presentano
una bassa incidenza di complicanze.
L’esito ¢ correlato a diversi aspetti, tra
cui la gravita dello stato clinico generale
del paziente ¢ la prescnza o meno di ul-
teriori problematiche come la necessita
di ventilazione meccanica o di supporto
cardiovascolare antificiale.

Il numero di orgam coinvoli nella sin-
drome di insufficienza multiorganica
sembra essere di importanza critica non
solo per il buon esito del trattamento, ma
anche per lu sopravvivenza del paziente,
Il fatto che il tasso di mortalith non sia
diminuito negli anni ¢ verosimilmente
dovuto alla sempre pid frequente appli-
cazione di gueste stralegie terapeutiche
in pazienti con prognosi comungue mol-
to grave,

Mella Tabella 1 sono riassunti i dati rela-
tivi alla popolazione di pazienti (esclusi-
vamente in terapia intensiva) con IRA
complicata trattati nell’Ospedale di
Vicenza dal 1982

In base alla nostra esperienza le compli-
canze che 51 possono presentare nel cor-
so-dei trattament continui sono quelle
elencate nella Tabella I1.

Essendo I'emofiltrazione continua uma
tecnica invasiva, comporta di per =€ al-
cuni peculiari fattori di rischio che devo-
1o essere preventivati. Le pib gravi com-
plicanze sono quelle merenin all’accesso
arterioso utilizzato in CAVH (67, 68).

TARB. I - DIAGNOSI E SOPRAVVIVENZA NELLA POPOLAZIONE

TRATTATA
Diagnosi Trattati Sopravvissuti
Insufficienza Multiorganica 18 5
IRA da Politraumatismo 25 15
IRA Postchirurgica U6 37
Shock Emorragico 12 7
Insufficienza Cardiaca Congestizia 17 15
IRA nel Neonato 18 9
Miscellanea 26 14
Totale 212 122

L'impiego di metodiche con circolazio-
ne veno-venosa riduce questi rischi in
modo rilevanie. L'incannulazione percu-
tanea con introduzione di cateteri di
grosso calibro, secondo la metodica di
Seldinger modificata, pud comportare
sanguinamenti ed espone al rischio di
perforazione del vaso. Con una tecnica
rigorosa ed in mani esperte cibd avvienc
molto raramente.

Tuttavia possono verificarsi imponanti
emorragie quando si operi su vasi la cui
struttura sia alterata da lesioni ateroscle-
rotiche. sia per fragilith della parete stes-
sa che per accidentale distacco di un ate-
roma.

Un attento monitoraggio della coagula-
zione coniribuisce a ridurre il rischio
emorragico in emofilirazione,

La rimozione del catetere, alla fine del
tratiamento, pud comportare perd co-
MURgque un sanguinamento, per cul si
deve sempre effettuare una buona e per-
sistente compressione del vaso. Se, no-
nostante guesta manovra, il sanguina-
mento persiste, si deve ricorrere senza
indugio all’emostasi chirurgica.

Le rombosi in sede di incannulazione
arteriosa sono di non rara evenienza. ¢
possono anche comportare grave ipoper-
fusione con ischemia dell’arto inferiore,
nel qual caso & imperativo |'intervento
chirurgico.

Pertanio ¢ altamente raccomandabile un
attenio controllo della perfusione a valle
dell accesso arterioso (69, 70} nel corso
del trattamento. Sebbene meno frequen-
ti, tali complicanze possono verificarsi
anche a carico dell’accesso venoso,

Nei trattumeni in circolazione veno-ve-
nosa & d obbligo impiego di una pom-
pé ematiciy,

In caso di occlusione trombotica dell*ac-
cesso venoso di rientro, la pressione po-
sitiva all"imerno del circuito ematico au-
menta; tale anomalia, rilevata dai sistemi
di servocontrollo della pompa, ne provo-
ca "arresto immediato. Non & raro co-
mungue che guest'ultima evenienza si
verifichi come conseguenza di una coa-
gulazione massiva delle linee e del filtro,
che, pur in assenza di ostruzioni trombo-
tiche degli accessi vascolari o dei catete-
ri, produce all’interno del circuito lo
stesso effetto,

La circolazione extracorporea comporta
di per s¢ un elevato rischio di compli-
canze settiche. E molto importante quin-
di che la manipolazione del circuito ex-
lracorpores avvenga sempre in condizio-
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