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acorretta terapia sostituti-

va emodialitica del pazien-

te uremico cronico deve
partire dal presupposto che la
quantita di tossico rimossa durante
la singola seduta sia equivalente a
quella generata (o comunque trat-
tenuta) nel periodo interdialitico e
che quindi la sua concentrazione
media rimanga costante. Una delle
maggiori difficolta nella prescrizio-
ne della dose di dialisi & rappresen-
tata dalla scarsa correlazione tra
anormalita uremiche e concentra-
zione di un particolare soluto: non
¢ infatti attualmente possibile di-
mostrare che il risultato della tera-
pia sostitutiva dipenda dal livello
di concentrazione nel sangue del-
I'urea, di qualche altro soluto a
basso peso o da una generica cate-
goria di medio-molecole (1). Lo
stesso discorso vale per altri solutia
piu alto peso, come la Beta2- mi-
croglobulina. Quindi, ragionevol-
mente, 'importanza del singolo so-
luto non va considerata di per sé,
ma come marker di un determinato
range di peso molecolare, all’'inter-

no del quale si collocano 1 singoli
tossici, la maggioranza dei quali
deve ancora essere sicuramente i-
dentificata.

Il concetto di Kt/V

L’analisi condotta dal National
Cooperative Dialysis Study (2,3)
ha potuto evidenziare che la pre-
scrizione dialitica necessaria al fine
di minimizzare la probabilita di
morbilita del paziente uremico in
trattamento periodico in presenza
di una clearance renale residua tra-
scurabile, richiede che il prodotto
della clearance ureica del dializza-
tore (K) periltempo di trattamento
(t) diviso per il volume di distribu-
zione dell’'urea (V), debba essere
intorno a 1. La validita di una pre-
scrizione dialitica basata su questo
rapporto Kt/V rimane empirica-
mente collegata con il rapporto fra
probabilita statistica e dose di dia-
lisi (1). Comunque, sulla base del-
I’esperienza clinica, quando Kt/V
assume un valore fra 0.8 ¢ 1.4, que-
sta correlazione garantisce che la
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morbilita ¢ statisticamente mini-
mizzata: ma la sindrome uremica ¢
complessa, multifattoriale e solo in
parte dialisi-dipendente, e pertanto
¢ difficile stabilire, in base all’osser-
vazione clinica del singolo pazien-
te, quale combinazione di membra-
na, flusso ematico e del dializzante,
e durata effettiva del trattamento
sia adeguata al fine di assicurare
che la morbilita sia effettivamente
ridotta al minimo statistico (1).

Va sottolineato che questa prescri-
zione ¢ stata sviluppata in relazione
all’uso di dializzatori con membra-
ne cellulosiche e in pazienti in trat-
tamento con ritmo trisettimanale, e
quindi in una situazione tecnico-
clinica precisa. Terapie sostitutive
che comportino rapporti diversi fra
allontanamento diffusivo e convet-
tivo di soluti e 'uso di membrane
e/o tecniche depurative di altro ti-
po possono portare a una differen-
te quantificazione del rapporto. La
definizione di adeguatezza deve i-
noltre essere rivista anche in rela-
zione alla durata della seduta, al
peso del paziente e alla superficie



corporea. Inoltre, il Kt/V € un rap-
porto matematico, e di per se solo,
come sottolineano Gotch et al. (3),
non puo essere oggetto di un uso
quantitativo se non in rapporto al
protein catabolic rate (PCR) e alla
concentrazione (TAC) dell’urea.
All’interno di questi due ultimi pa-
rametri, puo accadere cheilivelli di
TAC urea siano numericamente
sufficienti ¢ compatibili, in teoria,
con un buon trattamento, ma, se
rapportati direttamente al PCR e
quindi all’introito proteico, rispec-
chino invece una franca patologia
nutrizionale. Infatti, il livello di u-
rea ¢ conseguente all’entita del ca-
tabolismo proteico in rapporto al
trattamento, cio¢ PCR/Kt/V.

Va anche evidenziato che ’adegua-
tezza della prescrizione dialitica,
intesa come corretto rapporto peso
corporeo-tempo-flussi-superficie,
che ha come conseguenza un conte-
nimento della morbilita, non puo
essere ridotta a una semplice quan-
tizzazione della depurazione, ma
deve tener conto di almeno altri tre
fattori fondamentali: ’equilibrio e-
lettrolitico, I’equilibrio acido-base
e ’entita e il ritmo della deidrata-
zione.

Il calcolo del Kt/V

L’introduzione di formule mate-
matiche semplici per il calcolo del
Kt/V e la convinzione che il suo
valore di 1 (o vicino a 1) potesse
rappresentare una effettiva garan-
zia di dose dialitica “adeguata”, ha
dato la sensazione di avere final-
mente trovato la carta vincente ai
fini di una corretta prescrizione.
L’equazione Kt/V = 1 puo essere
anche scritta come K = V/t, evi-
denziando il concetto che la corret-
ta prescrizione deve garantire che
la clearance del dializzatore equi-
valga al rapporto fra il volume di
distribuzione dell’'urea e il tempo di

trattamento.

Conoscendo questi due parametri,
si puo ricavare il valore della clea-
rance dell’urea necessaria per rag-
giungere un Kt/V = 1, scegliendo
il dializzatore piu adatto alle carat-
teristiche del paziente. Del resto, la
stessa equazione puo essere anche
scritta come t = V/K, evidenzian-
do questa volta che la prescrizione
dialitica deve garantire che il tempo
ditrattamento equivalga al rappor-
to fra il volume di distribuzione
dell’urea e la clearance del dializza-
tore. Conoscendo questi due para-
metri si puo ricavare il tempo di
dialisi necessario per giungere ad
un Kt/V = 1.

Da un punto di vista qualitativo, i
risultati che si possono ottenere
dall’applicazione clinica delle e-
quazioni precedenti dipendono
dalla precisione del valore dei sin-
goli parametri, precisione che spes-
S0, se non sempre, costituisce un
problema di non facile soluzione.
Primo fra tutti ¢ quello della deter-
minazione del volume di distribu-
zione dell’urea (V) che, nell’ambito
della validita di un’ipotesi mono-
compartimentale, equivale all’ac-
qua totale corporea. Per la sua va-
lutazione semplificata, viene nor-
malmente usata la relazione: acqua
totale corporea (ml) = peso corpo-
reo (BW,ing) *40/70(4).I1datoha
la sua validita, anche se relativa:
infatti, una ricerca sull’acqua tota-
le corporea in 10 pazienti uremict
condotta effettuando misurazioni
con ’analisi della attivazione neu-
tronica, ha permesso una determi-
nazione media corrispondente al
55.14% + 5.96 del BW, molto vici-
na quindi al valore di 57.14% (=
40/70) (5). Va pero osservato che,
se non in condizioni sperimentali, il
volume di distribuzione dell’urea
non ¢ fisso, ma continuamente va-
riabile per la sottrazione di acqua
in corso di dialissi e per il suo accu-
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mulo nella fase interdialitica. Esi-
ste inoltre una critica sempre piu
documentata circa 'ipotesi del mo-
dello monocompartimentale di di-
stribuzione dell’'urea, basata sulla
osservazione del disequilibrio tran-
scellulare dei soluti e sull’ipercata-
bolismo indotto dalla dialisi. L’esi-
stenza del disequilibrio € ormai ac-
cettata dalla maggioranza degli
Autori (6-9). Il fenomeno ¢é in gra-
do di alterare profondamente i ri-
sultati dello studio della cinetica
dell’'urea, specie in corso di tratta-
menti brevi e ad alta efficienza, du-
rante i quali non € sostenibile I'ipo-
tesi che I’organismo si comporti co-
me un unico compartimento di ac-
qua e soluti in concentrazione o-
mogenea, in cui I'urea, aggiunta a
velocita costante, venga rimossa
secondo un processo di primo ordi-
ne (8).

Studiando specialmente le fasi ini-
ziali della dialisi, € possibile dimo-
strare I’esistenza di un disequilibrio
transcellulare dell’'urea: la diminu-
zione della concentrazione plasma-
tica dell’urea dovrebbe seguire un
andamento esponenziale, mentre
la curva reale si pone in posizione
sottostante (8). Tale disequilibrio si
mantiene per tutta la durata della
dialisi, con un gradiente fra I'intra-
e 'extra-cellulare mantenuto dallo
sfasamento tra allontanamento
dell’'urea dall’acqua plasmatica ad
opera dell’emodializzatore e il rie-
quilibrio  trans-compartimentale
(Al). E dimostrato che il fenomeno
prosegue anche dopoil termine del-
I’emodialisi, generando un re-
bound postdialitico, 0 meglio una
ridistribuzione intercompartimen-
tale, che si completerebbe in meno
di un’ora (8).

Il secondo problema ¢ quello relati-
vo al calcolo della clearance ureica
effettiva del dializzatore (K). Al di
fuori di una generica caratterizza-
zione, non é clinicamente corretto



basarsi sui valori forniti dal co-
struttore, in quanto questi sono
frequentemente determinati sol-
tanto in vitro e con un protocollo
“soggettivo e patriottico”, in con-
dizioni quindi ottimali, spesso sen-
za indicazione esatta di parametri
essenziali come I'ultrafiltrazione,
la composizione del sangue artifi-
ciale utilizzato, la concentrazione
effettiva del soluto, e di conseguen-
za senza possibilita di riprodurli
con apparecchiature di uso clinico
normale. Del resto anche la deter-
minazione della clearace in vivo
puo essere scarsamente attendibile
(10, 11), rispecchiando situazioni
esistenti nel solo momento della
misurazione, al di fuori della dina-
mica funzionale del dializzatore,
senza considerareil fatto che, a1 fini
di uno studio corretto di cinetica, la
clearance va espressa unicamente
come clearance dell’acqua plasma-
tica (8). In linea teorica, puo essere
possibile calcolare I’effettivo valo-
re della clearance dell’urea soltanto
a posteriori, alla fine della seduta
emodialitica, partendo dai valori di
concentrazione plasmatica all’ini-
zio (Co) e alla fine (Ct) dell’emo-
dialisi, dal volume di distribuzione
e dal tempo, cioe ricavandola dalla
misurazione di un trasferimento di
massa. In questo modo € possibile
tenere automaticamente conto di
tutte le variabili della seduta, se-
condo la seguente formula derivata

da Sargent e Gotch (12):
Kurea = BW*057 , ~ Co )
t Ct

Tale formula ¢ la risultante di tutte
le variabili come il flusso del sangue
e del dializzante, lo stato della
membrana, la quota di trasferi-
mento convettivo per ultrafiltra-
zione, I’emodinamica dell’accesso
vascolare con I’eventuale parziale
ricircolo, cioé di tutta la cinetica

intradialitica, espressione dell’inte-
razione paziente-dializzatore. Nel-
la clinica, pero, si ricade nell’errore
legato alla determinazione del vo-
lume di distribuzione dell’urea e al-
la validita dei valori della sua con-
centrazione plasmatica finale.

E perd abbastanza verosimile che
questo tipo di clearance possa ave-
re valore per il singolo paziente, che
funziona da controllo di se stesso,
almeno in assenza di variabili gros-
solane come ad esempio notevoli
variazioni di peso corporeo o di
tempo di trattamento. Va anche ri-
cordato che la generazione intra-
dialitica di urea influisce negafiva-
mente su questo calcolo, dal quale
deve essere inoltre sottratta I’even-
tuale clearance ureica legata alla
presenza di una diuresi residua.

Il terzo problema é relativo al cal-
colo del tempo effettivo di tratta-
mento (t), ed € solo apparentemen-
te di piu facile soluzione. Una sua
misurazione non corretta puo alte-
rare il risultato dell’equazione
Kt/V anche in modo notevole. E
quindi necessario approntare € ap-
plicare un protocollo molto preciso
per il calcolo di t, specie in caso di
trattamenti brevi durante i quali
intervalli di tempo anche molto
piccoli (in cui ad esempio il flusso
ematico attraverso il dializzatore
non puo essere mantenuto ai livelli
prestabiliti) influiscono in modo si-
gnificativo sul rendimento. La mi-
surazione di t dovrebbe essere con-
dotta entro soglie esattamente pre-
stabilite e costanti, iniziando il cal-
colo al termine delle manovre di
collegamento del paziente al filtro,
quando tuttiiparametridella sedu-
ta siano stati impostati e siano
giunti a regime (in particolare il
flusso ematico e di ultrafiltrazio-
ne), e terminando all’inizio delle
manovre di deconnessione, prima
della riduzione del flusso ematico e
dell’arresto di quello della soluzio-
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ne dializzante. Nella pratica, am-
mettendo che le manovre di con-
nessione e di deconnessione abbia-
no una durata media di 10 minuti e
che la lunghezza della seduta sia di
180 min, la loro incidenza supera il
5% del tempo complessivo, con e-
vidente inquinamento dell’attendi-
bilita della misura.

Lo sfruttamento massimale delle
possibilita di flusso ematico della
fistola artero-venosa, come avvie-
ne durante le tecniche cosiddette ad
alta efficienza, puo portare a im-
provvise variazioni di portata per
spasmi vascolari, per collabimenti
del lume, per interferenze fra la
punta dell’ago e la parte del vaso.
La durata di questi fenomeni, che
hanno come conseguenza la dimi-
nuzione o l’arresto della depura-
zione, deve essere computata nel
calcolo del t effettivo. Vanno tenuti
in conto anche tutti quegli episodi
legati a una troppo rapida deidra-
tazione, che puo provocare come
risposta clinica un’ipotensione a-
cuta, causa a sua volta di una ridu-
zione della portata della fistola e
quindi del flusso ematico al dializ-
zatore. Puo essere anche necessa-
rio, primitivamente, ridurre il flus-
so ematico per periodi pit 0 meno
lunghi allo scopo di evitare compli-
canze cliniche, e anche di questi
periodi va tenuto conto nel compu-
to di t. In sintesi, qualsiasi causa
tecnica o clinica di diminuzione o
di arresto del flusso ematico (e/o di
quello di ultrafiltrazione e/o di
quello della soluzione dializzante)
deve essere accuratamente valutata
come riduzione della durata com-
plessiva della seduta. Va ricordata
anche, pur non rientrando nel cal-
co di t, 'importanza di una valuta-
zione corretta e frequente della en-
tita dell’eventuale ricircolo a livello
della fistola artero-venosa.
Prescindendo comunque dalle pos-
sibilita di errore esaminate, a que-
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sto punto € possibile calcolare la
clearance ureica necessaria per o-
gni kg di peso corporeo in funzione
della durata della seduta (per sod-
disfare ’equazione Kt/V = 1) u-
sando la formula K = Vt (13). In
sedute di 240 min, il valore di K/kg
¢ di 2.38 ml/min, che sale a 2.72 per
210 min, a 3.17 per 180 min, a 3.81
per 150 min e a 4.76 per 120 min, il
che equivale, in un paziente-tipo
anurico del peso corporeo di 70 kg,
a clearance dell'urea di 166.7
ml/min (costanti) per sedute di 240

min, 190.5 per 210 min, 222.2 per
180 min, 266.7 per 150 min e 333.3
per 120 min (Fig. 1). Analogamen-
te, & possibile calcolare il tempo
necessario per ogni kg di peso cor-
poreo in funzione della clearance
ureica disponibile usando la for-
mula t = V/K (13). Usando un
dializzatore in grado di garantire
una clearance costante di 180
ml/min, sono necessari 3.17
min/kg, che scendono a 2.86 min
con una clearance di 200 ml/min, a
2.6 con 220, a 2.38 con 240, a 2.2
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con 260 e cosi via. I’equivalenza in
un paziente-tipo anurico del peso
corporeo di 70 kg ¢ di 222.2 min,
nel caso sia mantenibile una clea-
rance ureica di 180 ml/min, che
scendono a 200 min con una clea-
rance di 200 ml/min, a 181.8 con
220, a 166.7 con 240, a 153.8 con
260 ml/min (Fig. 2). E quindi possi-
bile condurre sedute brevi, intorno
ai 180 min, solo garantendo una
clearance ureica costante intorno a
3.2 ml/min/kg.

Le formule semplificate per il
calcolo del Kt/V

In considerazione a quanto detto,
risulta ben comprensibile perché si
siano diffuse formule semplificate
per il calcolo del Kt/V, direttamen-
te al letto del malato, in grando di
prescindere dalla determinazione
del valore di queste tre variabili.
Tali formule sono raggruppabili
fondamentalmente in due catego-
rie:

a) Un primo gruppo in cui il valore
¢ calcolato a partire dalla espres-
sione esponenziale della concentra-
zione di urea in funzione del tempo:

Co

— @
Kt/V = InCt

Questa espressione, proposta da
Lowrie e coll. (14), é stata ripresa
da altri Autori (15), e pud essere
facilmente derivata quando siano
applicate le seguenti ipotesi restrit-
tive:

1) generazione dell’'urea nulla du-
rante il trattamento;

2) clearance dell’urea costante du-
rante il trattamento;

3) perdita di peso nulla durante il
trattamento.

b) Un secondo gruppo in cui il cal-
colodel Kt/V ¢ eseguito con metodi
di approssimazione basati su di
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V = Volume di distribuzione (Vo 10000 ml) Co = 1 g/l (urea)

A = Miscelatore

T = (37 +/-1 C) riscaldatore

P = Pompa controllata elettronicamente (Qb = 200 ml/min)

D = Dializzatore a fibre cave (cuprophan 11 micron 0.5 sqm)

M = Monitor automatico di dialisi (TMP constante Quf = 5.6 ml/min)

MODELLO SPERIMENTALE PER LA MISURAZIONE DEL Kt/V -

Fig. 3

un’ipotesi di andamento lineare
delle concentrazioni di urea nel
tempo. Esempio di questo approc-
cio ¢ la formula:

2(CO-Ct)
C0 + Ct

KyV = 3

propostada Calzavaraet al. (16), e:
Kt/V = 0.04 PRU- 1.2 @)

proposta da Jindal (17), dove PRU
¢ la riduzione percentuale dell’'urea
nel corso della singola seduta (=
Ct/C0/100).

Tutte queste formule, come detto,
prescindono dalle variazioni del
volume di distribuzione dell’urea
durante la dialisi, che invece rap-
presenta la maggior causa di errore
nei calcoli e porta a scarti dal Kt/V
effettivo anche superiori al 10%.

Verifica sperimentale delle
formule

Per confrontare i dati ottenibili con
le diverse formule in presenza di un
volume di distribuzione dell’urea,
una clearance e un tempo rigorosa-
mente misurabili e misurati, abbia-
mo allestito il semplice modello
sperimentale illustrato nella Figura

3. Tale modello ¢ costituito da un
serbatoio trasparente (V) riempito
con 10 L di soluzione salina allo
0.9% addizionata di urea fino ad
una concentrazione di 1 g/L (C0).
La soluzione viene mantenuta a
temperatura costante (37+1 °C)
da un riscaldatore immerso (T) e
continuamente agitata mediante
un miscelatore ad elica (M). Trami-
te una pompa a rulli controliata
elettronicamente (P), la soluzione
viene inviata al circuito ematico di
un filtro a fibre cave in cuprophan
dello spessore di 11 micron e della

superficie di 0.5 m?2, con un flusso
di 200 ml/min (Qbi). Un monitor
tradizionale provvede alla produ-
zione di soluzione dializzante e
mantiene costante una pressione
transmembrana (TMP) tale da ga-
rantire un’ultrafiltrazione costante
(Quf) di 5.6 ml/min. Al tempo 0 e
ogni 15’ fino a 180 min viene misu-
rato il volume della soluzione con-
tenuta in V e la relativa concentra-
zione di urea (Ct), e vengono calco-
lati la clearance dell’urea attraver-
so il dializzatore ¢ il Kt/V con le
varie formule (1), (2), (3) e (4).

I risultati delle misure sono ripor-
tatti nel grafico di Figura 4. Il volu-
me Vt diminuisce linearmente nel
tempo da 10000 a 8980 ml (Quf =
5.6 ml/min), mentre la clearance
deli’urea K, calcolata con la formu-
la classica: (Cbi*Qbi — Cbo*Qbo) /
Cbi, (dove Cbi = concentrazione
del soluto nel sangue in entrata al
filtro, Cbo = concentrazione in u-
scita, Qbi = flusso ematico in en-
trata e Qbo = flusso ematico in
uscita), si mantiene costante du-
rante ’esperimento sul valore me-
dio di 121.2 ml/min (sd = 2.7). La
concentrazione dell’urea Ct nel vo-
lume Vt diminuisce con andamen-
to esponenziale. A partire dalle mi-
sure eseguite, ¢ stato calcolato 1l
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Fig. 5

Kt/V secondo le formule (2), 3) e
(4), eirelativi risultati sono presen-
tati nel grafico di Figura 5. Si osser-
vi come la formula (4) fornisca va-
lori accettabili in un campo ristret-
to vicino a 1, producendo comun-
que valori approssimati sempre per
eccesso.

Le curve calcolate con le formule
(2) e (3) seguono 'andamento della
misurazione reale, rimanendone
pero sempre al di sotto, anche in
modo vistoso.

Per ottenere una migliore approssi-
mazione, pur mantenendo una ac-
cettabile semplicita di calcolo, &

stata sviluppata una nuova formu-
la per il calcolo del Kt/V, in cui si
tiene conto non solo delle variazio-
ni di concentrazioni dell’'urea, ma
anche delle variazioni di volume:

Vit + VO In CO Vo
2Vt Ct Vt

KtV =

)

Nel caso non si verifichi variazione
divolume, la (5) siriduce alla (2). In
caso contrario, il Kt/V risulta di-
rettamente proporzionale al loga-
ritmo naturale del rapporto tra la
massa di urea (e non alla sua sola
concentrazione) presente nel volu-
me di distribuzione ad inizio e a

+382
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0.04 * PRU% — 1.2 Jindal 1987
(Vt + VO/2vt) * 1n (CO + VO/Ct + Vt)

Fig. 6

CINETICA DELL'UREA - MODELLO SPERIMENTALE 2 fine dialisi. La migliore approssi-
mazione ottenibile con questa for-
2.5 mula ¢ evidente dalla curvain Figu-
] ra 5. In Figura 6 ¢ infine riportato
2.0 I’errore percentuale cui conducono
7KVt idiversi metodi di calcolo approssi-
.5 mato del Kt/V in confronto alla
. misurazione effettiva condotta con
KtV 1.8 il modello sperimentale. E evidente
] che la formula (5) € quella che con-
8.5 sente la migliore approssimazione
& sla 7'5 9‘0 1a|5 1éa 1'35 15'0 . el.s 1lea inun esteso range divaloridiKt/V,
minuti da 0.3 in avanti.
PO oo T B B vy | Nellaclinica, va tenuto perd pre-
sente che anche la formula (5) con-

tiene delle approssimazioni sempli-
ficate che causano errore. In parti-
colare, non viene tenuto conto del-
la generazione dell’'urea durante la
dialisi e si ammette che la clearance
del soluto rimanga costante per
tutta la seduta, fatto non vero spe-
cie quando si utilizzino TMP eleva-
te con variazioni del coefficiente di
permeabilita (sieving coefficient)
legato alla formazione di protein
cake e a fenomeni di polarizzazio- -
ne. Poiché nella formula (5) com-
paiono concentrazioni € volumi
sempre in forma di rapporto, nell’i-
potesi che, pur variando il peso del
paziente durante la dialisi, si man-
tenga costante il rapporto tra peso
corporeo € volume di distribuzione
dell’urea, puo essere cosi modificata:

BWO
(1-PRU) BWt

BWT + BWO In
2BWt

(©)

KtV =

La formula si presta ad essere uti-
lizzata per definire le specifiche di
un trattamento; noti il peso iniziale
(BWO) ed il peso secco del paziente
(BW1), si pud immediatamente cal-
colare la PRU necessaria per otte-
nere il Kt/V desiderato.

Conclusioni

Il calcolo del Kt/V puo venire clini-
camente inficiato, oltre che dalle
approssimazioni quantitative e



matematiche delle formule, dai se-
guenti parametri fondamentali di
tipo clinico:

1) disequilibrio transcellulare;

2) ipercatabolismo;

3) generazione intradialitica dell’u-
rea;

4) diuresi residua;

5) entita dell’ultrafiltrazione;

6) efficienza della dialisi;

7) durata della dialisi.

Tutti questi fattori, a loro volta,
hanno un’interazione con il mo-
mento del prelievo e con ’entita del
ricircolo della fistola artero-veno-
sa. In particolare, dalle considera-
zioni che abbiamo fatto a proposi-
to del disequilibrio transcellulare
dell’'urea, emerge che la sua con-
centrazione plasmatica a fine diali-
si (C0), che svolge un ruolo fonda-
mentale in tutte le formule di cineti-
ca, diventa un parametro variabile
in dipendenza dal disequilibrio
stesso. Come ricordano Alloatti e
coll. (8), I'aberrazione di calcolo
che deriva dal suo impiego determi-
na una sovrastima di K o di Vt, a
seconda dell’input impiegato. Que-
sto tipo di errore, legato al momen-
to del prelievo, assume particolare
rilevanza quando si esaminano
trattamenti emodialitici di breve
durata (il disequilibrio ¢ tanto piu
grande quanto piu precoce ¢ la fase
della dialisi esaminata) o ad alta
efficienza. In questi casi, la sottosti-
ma di Ct determina automatica-
mente una sovrastima di Kt. In ef-
fetti, un prelievo di controllo ese-
guito a 30 minuti dalla fine della
seduta emodialitica puo testimo-
niare livelli di rebound molto eleva-
ti, anche superiori al 30% (18).

L’utilizzazione acritica e generaliz-
zata dei calcoli del Kt/V specie se
effettuati con 'uso di formule sem-
plificate, puo finire con il configu-
rarsi come una esercitazione nume-

rologica in scarso rapporto con la
clinica, o addirittura in grado di
provocare danni iatrogeni. Inoltre,
la prescrizione dialitica non puo
essere unicamente parametrata sul-
I'ottenimento di un determinato
Kt/V, cioé non puo essere conse-
guenza di un’analisi dell’efficienza
nei confronti della sola urea. Altri
parametri debbono attentamente
essere considerati sia nei confronti
dello stesso metabolismo proteico
(TAC urea, PCR, stato nutriziona-
le), sia nei confronti dell’equilibrio
elettrolitico, dell’acido-base ¢ del-
I’entita e del ritmo di deidratazio-
ne. In particolare per il PCR, dal
momento che suoi livelli elevati si
accompagnano ad alti valori pre-
dialitici di concentrazione dell’u-
rea, potrebbe essere utile scegliere
un valore di Kt/V uguale al PCR
stesso, dopo aver stabilito clinica-
mente quale sia il PCR piu adegua-
to peril paziente in trattamento (8).
Resta un’ultima e moito importan-
te considerazione: non ¢ esatta-
mente quantificabile, nell’utilizzo
clinico della cinetica dell’urea, la
corrispondenza fra questa ed altri
soluti di piu alto peso molecolare.
Per esempio, ammettendo che la
beta2-microglobulina sia una tos-
sina uremica (19 - 22), le possibilita
della sua rimozione a parita di
Kt/V sono ben diverse in corso di
emodialisi con membrana di cu-
prophan o in corso di emodiafiltra-
zione (o emofiltrazione) con mem-
brane non cellulosiche ad alta per-
meabilita idraulica o altamente ad-
sorbenti (come il polimetilmetacri-
lato). Quindi un indice attendibile
di adeguatezza della prescrizione
dialitica non puo essere basato solo
sull’urea, in quanto il rapporto tra
questa ¢ la beta2-microglobulina ¢
ben diverso in relazione alla mem-
brana e alla tecnica impiegate. In
altri termini, un Kt/V = 1 in emo-
dialisi rappresenta un allontana-

7

mento adeguato dell’'urea ma del
tutto inadeguato della micropro-
teina, mentre € difficilmente otteni-
bile in emofiltrazione in relazione
alla notevole quantita di ultrafil-
trato necessaria, questa volta pero
in presenza di un allontanamento
significativo di beta2-microglobu-
lina. Questa semplice osservazione
puo permettere di porre in discus-
sione il concetto stesso di adegua-
tezza, in quanto dimostra chiara-
mente che non esiste ancora una
unita di misura attendibile o, quan-
to meno, che la beta2-microglobu-
lina non rientra fraitossiciin grado
di incidere sulla morbilita uremica.
Un discorso analogo va posto per
tutti i soluti di peso molecolare su-
periore a quellodell’'urea, I’allonta-
namento dei quali non puo essere
quantizzato attraverso il Kt/V, co-
mungque calcolato.
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