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Tecnica di dialisi senza eparina mediante

emodiluizione

R. Cavagna

Servizio di Nefrologia e Dialisi, Ospedale Civile, Belluno

n emodialisi il contatto del

sangue con i materiali sinteti-
cidicuié formato il circuito extracorpo-
reo porta alla aggregazione piastrinica e
alla deposizione di un film proteico
(proteinato di superficie) sulla membra-
na dialitica, prevalentemente costituito
da fibrinogeno. Questo induce I'attiva-
zione del fattore XII di Hagemann con
successivo innesco della via intrinseca
della coagulazione.
Per prevenire fenomeni trombotici nel
filtro normalmente si usa eparina, che
inibendo la trasformazione della pro-
trombina in trombina e la reazione fra
trombina e fibrinogeno per formare fi-
brina, rende il sangue incoagulabile.
Nella maggior parte dei casi 'uso di
eparina non comporta inconvenienti,
ma nei pazienti con emorragiainattooa
rischio emorragico, puo causare gravi
complicanze.
In questi casi I’emodialisi deve essere
effettuata con tecniche che non determi-
nino alterazioni dell’emostasi nel circolo
sistemico, ma nello stesso tempo impe-
discono la coagulazione del sangue nel
circuito dialitico extracorporeo.
A questo scopo sono state utilizzate di-
verse tecniche: fra le piu note la “epari-
nizzazione regionale” (1), che pero € sta-
ta da tempo abbandonata per la difficol-
ta di ottenere un perfetto bilancio fra
I’eparina ed il solfato di protamina con
conseguente rischio di rebound emorra-

gico, e la “eparinizzazione a basso do-
saggio”, introdotta da Schwartz e Port
nel 1978 (2) che, seppur impiegando dosi
ridotte di anticoagulante, determina co-
munque un allungamento dei tempi di
coagulazione nel circolo sistemico, per
cui in particolari condizioni cliniche e-
spone a rischio di emorragia.
Sono state inoltre proposte tecniche ba-
sate sull’uso di sostanze anticoagulanti
diverse dall’eparina: nel 1983 Pinnick et
al (3) proposero ’anticoagulazione re-
gionale mediante citrato di sodio, Crow
et al (4) nel 1986 I'uso di prostacicline
(Pgl,); recentemente ¢ stato proposto
anche il defibrotide (5). Tuttavia nessu-
na di queste tecniche ha avuto vasto
impiego clinico per le complicanze o gli
effetti collaterali che comporta.
In alternativa alla anticoagulazione far-
. macologica Bouayed et al (6) proposero
nel 1979 la dialisi senza eparina median-
te lavaggi periodici del filtro con boli di
soluzione fisiologica, infusi ogni 12’-15,
previo clampaggio della linea arteriosa.
Questo ¢ in grado di limitare I’aggrega-
zione piastrinica ¢ di rimuovere dalla
membrana dialitica il proteinato di su-
perficie, prevenendo la formazione di
trombi nel circuito extracorporeo senza
interferire con 'emostasi del paziente.
Si tratta di una metodica semplice e di
facile attuazione, che tuttavia comporta
una percentuale di coagulazione com-
pleta o parziale del filtro del 7-20% (7).

Basandoci sul principio che diluendo i
fattori pro-coagulanti si allungano i
tempi di coagulazione e che la predilui-
zione del sangue (di almeno il 10% del
flusso ematico) ostacola la deposizione
del proteinato di superficie, come dimo-
strato dai lavori di Tarchini et al (8),
abbiamo sviluppato una tecnica di diali-
si senza eparina in cui I’anticoagulazio-
ne viene conseguita mediante 'emodi-
luizione.

Tecnica

Questa tecnica richiede un monitor per
emodialisi dotato del controllo automa-
tico dell’ultrafiltrazione, un filtro con
membrana ad elevata permeabilita i-
draulica e sacche di liquido per emofil-
trazione (HF).

Prima dell’inizio della seduta dialitica il
filtro viene lavato con 1 It di soluzione
fisiologica eparinata (5000 U/L); questa
soluzione viene quindi fatta defluire e
sostituita con soluzione fisiologica priva
di anticoagulante. Il deflussore della
sacca di soluzione per HF viene collega-
to alla linea arteriosa del circuito emati-
co prima dell’entrata del sangue nel fil-
tro, secondo la metodica della pre-dilui-
zione.

La dialisi viene condotta con flusso ema-
tico (Qg) uguale o superiore a
350ml/min e con un flusso di infusato



Fig. 1 - Sul display del monitor sono riportati i
s . parametrioperativi: Q g = 350 ml/min. Infusato =
oncponad ey s % . 3 L/h, non eparina.

Fig. 2 - Filtro in polisulfone da 1.0 m* dopo 3 ore di dialisi senza eparina con Fig. 3
prediluizione.

Fig. 4 - Versante venoso del filtro con diverse fibre trombizzate. Fig. 5 - Fibre capillari dopo 3 ore di dialisi senza eparina con emodiluizione.



uguale o maggiore di 50 ml/min (> 3
L/h), senza alcuna somministrazione di
anticoagulante, né lavaggi periodici del
filtro (Fig. 1). Alla fine del trattamento
(in genere 3h) la soluzione per HF viene
sostituita con soluzione fisiologica o
glucosata per la reinfusione ematica.
L’infusione continua di liquido determi-
na, all’interno del filtro, la diluizione dei
fattori della coagulazione, i cui livelli
plasmatici si riducono significativamen-
te. Infatti il fibrinogeno si riduce media-
mente del 128.9%, il fattore VII del
65.7% e il fattore VIII del 50.9%. Que-
sta marcata diminuzione dei valori dei
fattori pro-coagulanti determina un si-
gnificativo allungamento dei tempi di
coagulazione: il PT aumenta mediamen-
te di 8.69” ed il PTT di 38.48”, che corri-
sponde circa al raddoppio dei tempi nor-
mali. Poiché si ritiene che la dose di
eparina adeguata per ottenere I’anticoa-
gulazione sia quella che determina un
allungamento del PTT di 1.5 - 2 volte, si
deduce che con la prediluizione € possi-
bile ottenere una anticoagulazione pari
a quella che si ha con un dosaggio otti-
male di eparina, impedendo la coagula-
zione del filtro (Fig. 2). L’elevata per-
meabilita idraulica della membrana dia-
litica consente di rimuovere completa-
mente per UF il volume di soluzione
infusa, cosicché all’uscita del filtro si
ripristina la normale concentrazione e-
matica ed i fattori della coagulazione
ritornano ai valori basali, con normaliz-
zazione del PT e PTT.

Con questa tecnica non abbiamo osser-
vato attivazione della fibrinolisi, mentre
dopo il passaggio del sangue nel filtro
abbiamo riscontrato lievi segni di attiva-
zione piastrinica, espressa dall’aumento
deilivelli plasmatici del PF4 e della Beta-
TG, che tuttavia non sono piu presenti
nel circolo sistemico un’ora dopo il ter-
mine della seduta dialitica.

L’efficienza depurativa ¢ garantita dalla
stessa tecnica di dialisi, che comportan-
do elevate clearances diffusive e convet-
tive, consente di ottenere in ogni caso
adeguati valori di Kt/V e di ID.

Conclusioni

L’anticoagulazione mediante emodilui-
zione viene sistematicamente utilizzata
presso il nostro Centro Dialisi dal mag-
gio 1990 per tutti i pazienti con emorra-

gia in atto o a rischio emorragico.
Nella nostra casistica, comprendente
216 dialisi in 43 pazienti, si € avuta trom-
bosi completa del filtro, tale da richie-
derne la sostituzione, nell’1% dei casi,
mentre si € verificata ostruzione trom-
botica parziale (< 25% delle fibre) nel
1.5 - 9.7% (Figg. 3-5). In nessun caso
sono comparse complicanze emorragi-
che secondarie alla dialisi.

Nei pazienti a rischio emorragico, per-
tanto, € possibile effettuare dialisi senza
eparina mediante la tecnica dell’emodi-
luizione, ottenendo una adeguata anti-
coagulazione all’interno del filtro senza
interferire con I’emostasi del paziente.
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