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Nell’editoriale di questo numero voglio presentare due contributi, che rappresentano
due modi di far fronte a diverse tematiche che interessano la nefrologia: da una
parte si da voce ad una importante e sottostimata problematica nefrologica
attraverso una modalita di raccolta ed elaborazione del dato che tiene conto del
parere dei pazienti, elaborato in maniera scientifica e coordinato da colleghi
nefrologi; dall’altra e testimoniata I'esperienza di una collega che opera in un
delicato contesto geopolitico, fortemente distante dal nostro, ma al contempo ricco
di umanita, competenza e professionalita.

Si tratta di due contributi di grande impatto, che ritengo molto utili per poter
riflettere sia su una tematica di significativo impatto clinico che nel breve periodo,
tra I'altro, avra anche nuove opportunita terapeutiche, quale é il prurito in dialisi, sia
sul fatto che sempre piu I'assistenza sanitaria del paziente, fatta di competenza e
vitalita professionale ed umana, non puo prescindere dalla peculiarita sociale del
contesto ambientale; questo vale anche nella situazione italiana, che in passato
pensavamo avesse un orizzonte incentrato solo su tecnicalita e innovazione e che
invece deve fare sempre piu i conti con linvecchiamento della popolazione,
I"aggravarsi della solitudine, la mancanza di risorse e la crescita della popolazione al
di sotto del livello di poverta.

| pazienti e la creativita dei singoli sono una risorsa cui attingere per migliorare.

Gaetano La Manna
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ABSTRACT

An Italian nephrologist, during her long experience in the Middle East, is a guest at the SIUT (Sindh
Institute of Urology & Transplantation) in Karachi, the largest centre of nephrology-urology and
transplantation in South Asia. She discovers the “SIUT model” which guarantees a constant quality of
health care, fighting organ trafficking despite the poor economic conditions of the country, Pakistan.
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Introduction

The Islamic Republic of Pakistan is a federation consisting of four provinces. Its capital is Islamabad,
and the country borders India to the east, China to the north, Iran and Afghanistan to the west, and
the Indian Ocean to the south. With a population of nearly 229 million — over 60% of whom is under
the age of 27 —it is the sixth most populous country in the world. Pakistan has a fast population
growth rate and is expected to have a doubling of the population within 30 years [2]. The United
Nations estimates that Pakistan will be the fifth-most populous country by 2030. Its geopolitical
location is strategic, as it is at the crossroads between Middle East-Central Asia and South-East Asia;
along the oil and gas routes from Central Asia to the Indian Ocean. Therefore, it lends itself to being
a hinge for pan-Eurasian integration, attracting interest from China and the Middle East, and making
it a very unstable geographic area, in particular, because of its proximity to Afghanistan.

The languages spoken are Urdu, English, and numerous local languages due to numerous ethnic
groups constituting the population. Agriculture is the backbone of Pakistan’s economy; the key
industries of Pakistan rely on the production of wheat, rice, and cotton. The agricultural sector
generates more than 20% of the national GDP, employing about 41% of the national workforce and
providing livelihoods to almost 67% of the population [3, 4]. The economic growth of Pakistan, in
the pre-Covid era, reached between 4.5 and 6%. The adult literacy rate is only 56%, the Gross
National Income (GNI) per capita is USD 1,500; spending on health is only 0.7% [2].

According to UNICEF reports communicable diseases and malnutrition still dominate today, half of
the women of reproductive age have anaemia (50.4.%), haemorrhages and hypertensive crises are
common and predictable incidents in maternity are too often fatal; the last recorded maternal
mortality rate was 276 per 100,000 live births. The neonatal mortality rate remains stably high; and
so is the growing number of stillbirths: 43/per 1000 live births. In young people and children,
diarrhoea and respiratory diseases remain the main causes of death. From the data provided by the
WHO: Pakistan is one of the three countries where polio is still endemic, and so it is for hepatitis B
and C with 7.6% affected. Pakistan ranks fifth in tuberculosis cases in the world; it has a focal
geographic area of endemic malaria and has an established HIV concentration among the high-risk
groups, the estimated coverage of antiretroviral therapy is only 9.0%; there are high rates of
unshielded blood transfusions. There is no vaccination plan adequate for the number of the
population. There is a progressive increase in chronic kidney disease, affecting about 17 million
people. This increase is linked to inadequate access to health care with consequent diagnostic
delays. In Pakistan one in ten adults has hypertension and it is in seventh place in the world for
incidence of diabetes. In recent years, the diagnosis of celiac disease has also increased a lot. The
most frequent renal diseases are diabetes, hypertension, and kidney stones but autoimmune
nephropathies are also frequent. The WHO also reports that Pakistan’s health indicators showed
improvement from 1990 to 2015, despite numerous challenges, political, social, geological, and
internal and border conflicts. The average life expectancy increased from 59 years in 1990 to 67
years old in 2015; 50% of the people live below the poverty line on less than 1 $ per day, and they
have to think about where the next meal comes from, so for these people, the medical treatment
becomes a luxury. Karachi, the former capital, is the most populous city with 14,910,352 people and
an urban agglomeration of 24 million inhabitants (data updated to 2017). It is the city where SIUT
was born and developed, in the province of Sindh, which is the most urbanized part of Pakistan, with
48.8% of the urban population [3]. The high population density in Karachi is determined by
immigrants from other provinces of Pakistan and migrants from countries such as Bangladesh,
Myanmar, and Afghanistan, looking for economic opportunities. Importantly, most of them settle in
Karachi City, which represents 64% of the urban population in Sindh province and 21.7% of the
Pakistan population.
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In a country like Pakistan and a large and difficult city like Karachi, one wonders if the treatment of
chronic kidney disease can be provided despite numerous challenges, including high cost, quality
assurance with the enormous workload, respecting the dignity of the patients, religious diversity
and prejudices while fighting organ trafficking; the answer is ‘Yes’ and this is reflected in the SIUT
model.

The SIUT and its model of care

The SIUT was born and remained in the old congested part, the “Old City” of Karachi. It is a symbolic
place so that it would remain accessible to the people living below the poverty line.

The SIUT is the only institute of its kind in South Asia. It treats patients from all regions of Pakistan
and neighbouring countries free of charge. SIUT is also a teaching hospital that trains doctors and
nurses and is home to cutting-edge technologies. It has an excellent team of skilled healthcare
professionals and is thus an island of excellence and humanity in an ocean of corruption and
commercialization. It was born as a unit of urology with eight beds, inside the Civil Hospital of Karachi
in 1971; it gradually began to expand clinically and physically then in 1991 gained the status of an
autonomous institution.

In 2005, the SIUT Trust was recognized as a trust to provide medical facilities and financial assistance
to those in the terminal stage of kidney disease. It is also a Unit for biomedical ethics and culture; it
was designated in 2018 as a WHO collaborative centre in bioethics and the only one teaching
Medical Ethics.

Today SIUT is a “Centre of Excellence” known for high standards of professional ethics, with a team
of medical professionals, dedicated and motivated, tireless as | have never seen before, with no
timetables, whose life is SIUT. When it was created in 1971 was a small department but today is a
hospital with 1,000 beds and structures spread over 400,000 square meters. SIUT is constantly
expanding: 16 wards, a big Outpatient Department, 4 auditoriums, and laboratories of immunology
and immunopathology, 4 ICUs dedicated only to transplant patients, 6 theatres, a big library, a huge
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number of doctors, nurses, dieticians, psychologists, social workers, pharmacists, drivers and many
other professionals; there is a Shared Electronic Health Record, which connects the various
departments with radiology, laboratory etc. to the network. There are also SIUT satellite centres in
different areas of the region, which provide health services even in remote locations. They work all
together, each in compliance with the SIUT philosophy, perfectly integrated into the organizational
system and united for the same purpose of providing a free health service of quality to all.
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The SIUT looks like a miracle to the eyes of a western observer, but behind this miracle, there is a
man, the urologist Prof. Syed Adib-ul-Hasan Rizvi, a young doctor who, after his studies in the UK,
contrary to many of his colleagues, decided to return to Pakistan with a container full of medical
equipment and to give birth to that urology department of only eight beds from which everything
starts, aware that there could be no urology without nephrology. Now he is 83 and, despite his age,
in the morning is the first to arrive and he is the last to leave the hospital.

Prof. Rizvi’s philosophy is: “to provide all patients with complete and modern medical services free
of charge”. Rizvi believes that healthcare is a birthright of every man, woman and child, regardless
of the cost. Treatment should not be denied to a person because he is poor and cannot afford the
cost of medicine, it must never be ethnic prejudice but equal treatment for everyone, regardless of
the patient’s background, caste, creed, religion, or gender. All this to Europeans may seem obvious
but it is not so outside of Europe. Prof. Rizvi has also always maintained that “health professionals
take care of the patient, providing not only free care and treatment but also social and health advice
so that the patient and the patient family can cope with the emotional stress caused to them by
illness”. It is thanks to him that the SIUT model and its philosophy exist.
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The SIUT philosophy is that every human being must receive the right care

Free with dignity regardless of caste, colour, creed and religion

Must be open all day and everyone can enter

The service should expand according to the patient’s needs

You have to work hard to keep up with technology

It must be autonomous, transparent and accountable to the government and the community
Oppose the marketing of medical care

The patient is the fulcrum of the model, and the medical community that takes care of him is his
supporter.

The role of physicians is complex, from providers of care to advocates for all their patients’ extra-
health needs. The seemingly non-medical problems affecting an individual’s health here are not
ignored, as the cost of health care; with free healthcare, SIUT simplifies the patient’s life with a
model that has been successful and worked for the past forty years, as confirmed by the increasing
number of patients and services provided.

A Board of Governors (BOG) manages the SIUT. The staff includes a director under which the
paramedics and medical support staff are located. Financially, the government that owns the
infrastructure provides about 50% of the budget, with the rest coming from community donations.
SIUT has cost containment strategies without compromising the quality of health care, such as the
use of generic medicines and basic model dialysis machines, the reuse of dialyzers, etc.
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The growth of the SIUT is constant and continuous, it is a dynamic system where, in any case, the
staff is never sufficient paragoned to the large amount of work in all the various sectors. Technology
is adopted as needed, human resource development is an integral part of this model and this is made
possible by a medical education department that provides training to relevant staff. Every morning,
before starting to work, 45 minutes are dedicated to the discussion of a clinical case or shared special
topics. There are often conferences with international speakers who are experts in renal and hepatic
transplantation. There are no fixed shifts but the doctors leave the hospital at the end of the day
only when they are sure they can do it. | have seen colleagues who, at the twelfth hour of the non-
stop clinic, leaned their heads on the desk due to fatigue, to try to welcome the greatest number of
patients; already at 7 am, hundreds of men and women, who often travelled hundreds of km on
foot, even from neighbouring countries such as Afghanistan, crowd the entrance to the Outpatient
Department, waiting to be visited, in a religious and respectful silence. The overhead costs are
negligible, unlike other organizations. The idea is to be as self-sufficient as possible and provide the
institution with the most advanced technology; SIUT has a democratic and egalitarian spirit, it allows
access to all: there are no private wards, no senior doctors, including the director, have private
offices; everyone is the same and, in the cafeteria, the same food is served to all doctors and
paramedics, they all eat together. The SIUT is like a community that expects all its members to show
compassion and humanity to colleagues, their patients, and their families. The socio-economic
concerns of patients are addressed with care, to minimize the emotional, psychological, and
economic stress of the patient: who must always be at the centre of doing and thinking.

The Haemodialysis at the SIUT

The dialysis method performed is haemodialysis, mainly bicarbonate dialysis. SIUT performs an
average of 1,000 dialysis sessions per day over six shifts. The institute has state-of-the-art machinery
and specialized technicians who perform dialysis on patients every day. Over 400,000 patients per
year underwent dialysis at SIUT. More than 5,000 new patients are registered every year, of which
around 1,200 are under 18 years of age. There are 4 satellite Dialysis units in Sukkur and Karachi
itself. They have a high rate of abandonment because those who come from far and cannot be
transplanted go back. The cost of each dialysis session is very low compared to the West but still
high in such a poor country; they try to contain costs in various ways, for example through the reuse
of filters. The dialysis centre has a nutritionist for each shift, who fights the difficult war against
malnutrition caused by the conditions of extreme poverty of patients. They guide every single
patient on the diet both verbally and with the help of coloured brochures, as many are illiterate

(Fig.7).
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The problem of malnutrition is very serious, powdered milk is given to malnourished children and
even adults on dialysis receive a cup of milk and eggs. There is also a psychological and social support
team; in certain cases, very poor people can get some money for urgent needs. Often dialysis
patients or those who have donated a kidney to a first-degree family member receive a job at SIUT,
as an ascensionist that I've met who had donated the kidney to his mother.

Paediatric Nephrology

The paediatric nephrology department includes: emergency unit, intensive care unit, haemodialysis
unit, and an outpatient clinic. The paediatric ward has 21 beds, a combined adult and paediatric
nephrology emergency unit, 20-25 patients visiting the emergency room every day; the paediatric
nephrology team (2 professors, 3 assistant professors, 6 residents) runs a paediatric clinic once a
week from 8 am to 5 pm and an average number of around 200 patients are seen in each clinic by
the team. The intensive care unit, equipped with ventilatory support, is shared with adult
nephrology patients with a capacity of 20 beds.

The haemodialysis unit operates 24 hours a day, 6 days a week, with an average number of 150
paediatric patients on maintenance haemodialysis. Common kidney diseases in the population
include nephrotic syndrome, glomerular diseases, infections, hypovolemia, tubular necrosis,
haemolytic uremic syndrome, CKD with congenital anomalies of the kidney and urinary tract,
polycystic kidneys, tubular disorders, lupus nephritis. Many AKI are treated, the average age is 7.5
years with a prevalence of males, about 60%. The most frequent aetiologies of AKI are
glomerulonephritis followed by obstructive stones [6]. The preferred modality of renal replacement
therapy is haemodialysis, plasmapheresis is also available.

There is a paediatric urology unit, available 24 hours a day for emergency procedures; routine
procedures include lithotripsy; routine elective surgeries include PCNL (skin nephrolithotomy),
augmentation cystoplasty, reflux, cystic, ureterostomies, cystoscopy, and ureteral valve fulguration.
There is a paediatric urology clinic, available twice a week, with an average of 150 patients observed
in each clinic and a well-established paediatric transplant unit and on average one kidney transplant
for paediatric transplant, once weekly pre-transplant surgery and daily post-transplant. All
treatments including immunosuppressive and other medications, haemodialysis treatments, kidney
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care, urological interventions and post-transplant immunosuppressive medications are provided
free of charge for any child or adult, regardless of religion, ethnicity and socioeconomic status, every
patient visiting the hospital receives free treatment.

A very critical aspect, as imaginable, is the infection in both adult and paediatric patients. All the
staff fights it by doing its best but without much success due to the infectious environment and poor
home hygiene.

The SIUT and the history of kidney transplant in Pakistan

It is impossible to talk about the SIUT without recalling the history of transplants in Pakistan and the
important role that this institution had in legislating the current law that regulates transplantation
in Pakistan today. In 1979 there was the first renal transplantation from a living donor in public
sector hospitals. Initially, most of the recipients were local, but the changing economic and political
scenario in this part of South Asia led Pakistan to become the largest transplant tourism Centre for
foreigners in private sector hospitals [3]. Until 1994, another major reason that increased traffic was
the lack of dialysis and transplants in the public sector, which moved transplants to the private
sector, largely based on living transplants, thus leading to the dramatic chaos of the organ trade.
SIUT, after establishing itself as the leading transplant institution in the country, has campaigned
severely against the sale of organs and transplant tourism, supported by WHO and various NGOs. In
the beginning, India was the centre of transplant trade and tourism, with intense transplantation
activity, over 4,000 transplants annually. Finally, India banned the trade and tourism of kidneys in
1994. The growth of transplant health tourism in Pakistan has been facilitated by the illegality of the
practice in India and by the absence of a law prohibiting the sale of organs and transplant tourism
in Pakistan. Transplantations have also been advertised throughout the world via web [7].
Thousands of rich buyers travelled to Pakistan from the Middle East, Europe, and India, so it was an
incredible tourism industry; the price for a transplant was advertised between US $ 6000—10,000.

The first deceased kidney transplantation in Pakistan was performed at SIUT in 1994 when a kidney
was donated from EuroTransplantation Foundation with the courtesy of Prof. Gauke Kootstra; later
in 1998 Syed Naveed Anwar, a 24-year-old university student, had a serious car accident and he was
transferred in the intensive care unit of the Liaquat National Hospital in Karachi but, after a few days,
he was declared “brain dead”. Naveed belonged to an educated middle-class family; despite his
young age, he had been convinced of the deceased’s organ donation, expressing a desire to donate
his organs in the event of premature death. His family respected his request and the two kidney
transplants and his corneas took place at SIUT on November 5, 1998.

This donation was very important in the history of transplants in Pakistan and SIUT as well as that of
the little American Nicholas Green was in Italy. Nicholas was killed in 1994 in Calabria, a region of
Southern Italy, where there was no transplant history before, despite Italy had had a transplant law
for a long time, but the generosity of his parents changed the reality of the transplant there, where
| worked for five years. Both of these two donations, on two different continents, have been a
watershed in awakening the hearts and minds of citizens and politicians on the issue of organ
donation. In Pakistan, in 1998 there was no law on the donation of human organs but not one that
prohibited it; indeed, it was possible to trace it back to the Holy Quran’s support for donation, thanks
to a verse from Sural Al-Maida that reads If someone saved a life, it would be like saving the life of
all humanity (Quran 5:32).

From various socio-economic surveys, conducted between 2005 and 2007, it emerged that 34% of
people lived below the poverty line on less than $ 1 per day; 90% were illiterate and 69% were slave
labourers of the owners [7]. This modern slavery exists and is practised in several South Asian

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 1

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4089237/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3812925/pdf/WJT-2-9.pdf
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3812925/pdf/WJT-2-9.pdf

Giornale Italiano di Nefrologia

countries; in Pakistan, there are 2.1 million slaves, where generation after generation of workers
endure long hours of work to pay off the debt of their fathers or grandfathers [7]. 93% of the vendors
sold kidneys to pay off their debts; however, 88% of them had no economic benefits after the sale.

It was also assessed kidney seller’s health status and renal function in a 2007 study. This study
showed that there was no selection based on medical evaluation of living donors, even if Pakistan is
a country in which hepatitis is still endemic. The donors’ GFR values averaged 70 ml/min, one third
of them had GFR <60 ml/min, therefore, they were donors at high risk of developing chronic kidney
disease [3, 7]. The data of these investigations, together with strong pressure from the WHO, the
transplant society of Pakistan and NGOs, pressed the Pakistani government, in November 2007, to
promulgate “the order of transplantation of human organs and tissues”, so it was decided with a
government order to prohibit the transplantation of organs for commercial purposes by locals and
foreigners; instead, donations were allowed only from living donors, first degree relatives and legally
registered. Donation by a non-first degree relative is also allowed after the approval of an evaluation
committee. The same ordinance also allowed cadaveric donation for those who had given consent
in life or with the consent of a family member after the death. This 2007 ordinance became part of
the Pakistani Constitution in 2010 but in the meantime SIUT, the Pakistani nephrology association
with the support of the WHO and various NGOs, has still had to fight against the organ trade lobbies
that have dragged the ordinance in the judgment of the Sharia Court (an institution that supports
the Supreme Court of Pakistan ensuring that all the laws of Pakistan respect Islamic laws). The
lobbies wanted to prove in Sharia Court that the donation law was strict because it prohibited the
transplantation of Muslims from other countries and this would have increased deaths from lack of
donors; but it wasn’t so, on the contrary in 2008 more than a thousand transplants of local patients
were recorded, and of these about 67% were performed at the SIUT [7]. The Sharia Court, however,
rejected the requests of the lobbies, declaring ‘definitively’ that “the sale and purchase of human
organs are against Islamic law” and in 2010 the law for the transplantation of legal organs entered
the constitution of Pakistan. Since 2007 transplants have been registered on the national register,
which must be done within 48 hours of the transplant. Each province of Pakistan has a transplant
centre referenced to a provincial monitoring authority which follows regular inspections in the
Transplantation Unit. The violation of the law provides for 10 years in prison and a fine of 10,000
dollars. Prof Rizvi and the whole SIUT have worked very hard and steadily over the decades to
achieve this. SIUT has created a health, economic, psychological and social support network for
donors and recipients and carried out an intense activity of information and education on the
population; it has created also a follow-up clinic for donors post- donation and over time.
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Today the SIUT continues to work intensively the respecting of legality and to prevent private
centres from attracting illegal donations, all this by welcoming an increasing number of patients,
clinics, wards, operating theatres, the number of transplanted from cadaveric and living per year,
with incessant work by all the staff who often have unimaginable working hours with 6511 total
transplants to date.

SIUT has given in 38 years an incredible service for kidney transplantation, open to all and free,
transparent and of quality. The government provides about 40% of the annual costs of transplants;
doctors apply cost-cutting strategies every day, including expensive immunosuppressive therapy; in
fact, most organ recipients follow a triple pharmacological regimen with Steroid, Cyclosporine and
azathioprine, the dosage of drugs is also very important, with a very careful eye between the dosage
of immunosuppressive and the matched haplotype; induction with ATG is done in poorly matched
and sensitized patients [8]. From the data provided by SIUT, more than 300 transplants are
performed every year; children have the lowest post-transplant survival; overall the rejection rate is
16%, the great survival is 98% in the first year, 90% in 5 years. Unfortunately, the infection remains
the major killer, therefore, post-transplant monitoring is crucial for donors and recipients, since they
are at high risk of infections. An intense battle for all clinicians in developing countries, including
Pakistan, is the post-transplant tuberculous infection, present in 15% of recipients, with an incidence
of 75% in the first year; the localization is predominantly pulmonary [8].

Conclusion

The SIUT model, with exceptional values, is an incredible surprise, as it unites the medical profession
with civil society, overcoming corruption and abuse. Much of the success of the SIUT can be traced
back to the hard work that medical staff have been doing, for decades. It has been a very long effort;
probably the most important factors are commitment, constant leadership, and the example set by
Professor Rizvi, a philanthropist doctor, visionary of his time but a light of hope for millions of
patients in the last forty years.

| have often wondered if this model can be exported to other developing countries but it is not easy
to find the answer. The experience at SIUT impressed me deeply; it values the professionalism and
humanity of our work as a nephrologist, often missing in some rich countries, where the private
system manages the largest number of nephrological units and the focus is business; the role of the
nephrologist is often diminished because he/she does not generate enough business, since the
nephrologist works in a multi-disciplinary team, another factor abhorred by health business. The
patient comes to the nephrologist, too often, when it is too late and the internal medicine doctor
who followed him no longer knows what to do, or has already obtained the possible deal from that
patient and then lets him/her go. At SIUT, nephrologists are extraordinary protagonists, passionate
about their work, who do not spare their bodies but who weave their lives in the interest of the
patient, never losing the desire for knowledge of the cultural exchange, remaining extremely
humble; here nephrology regains its value, the importance that it deserves.

In Europe, since secondary school, we have always read about Pakistan as the hellish land of organ
trafficking, but the SIUT model with its ethical commitment has altered this perception. The reasons
that prompted me to write this editorial is that other colleagues, in Italy and Europe, should know
this virtuous model and be able to create possible collaborations, sharing and cultural exchanges for
globalized nephrology that can no longer do without participating in the evolution of our speciality
in developing countries where there are doctors and individuals who “make the impossible possible”
as wonderfully summarized by Zubeida Mustafa [1].
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ABSTRACT

Il prurito € un fastidioso sintomo, che affligge i pazienti con insufficienza renale cronica. Per valutarne la
diffusione nella popolazione in dialisi in Italia, abbiamo realizzato un questionario, che e stato distribuito
ai pazienti di vari centri dialisi italiani. Il fine di questa inchiesta era di far emergere tutti quegli aspetti
che fanno del prurito uno stato di sofferenza cronica, che mina giornalmente la qualita di vita dei
pazienti. Il questionario, oltre ad alcuni dati riguardanti eta anagrafica, sesso ed eta dialitica vedeva 16
quesiti sulla intensita del prurito, i tempi di comparsa, la segnalazione ai medici e agli infermieri e gli
eventuali rimedi suggeriti. | questionari sono stati distribuiti a 153 Centri Dialisi e ci sono pervenute 1905
risposte. Per quantificare I'intensita del prurito noi abbiamo impiegato la scala numerica NRS. Nel 46,7%
dei questionari veniva dichiarata I'assenza di prurito. Invece il 53,3 % dei pazienti intervistati riferiva di
avere prurito con vari gradi di intensita. Tra gli intervistati che dichiaravano di avere il sintomo prurito, il
20,4% riportava una maggiore intensita e severita del sintomo e lo descriveva come presente quasi
sempre, anche di notte, tanto da condizionare pesantemente il sonno. Solo il 32,5% dei pazienti ha
risolto il problema rivolgendosi al proprio nefrologo o all’infermiere di dialisi ed in percentuale inferiore
al dermatologo o al Medico di Medicina generale.

PAROLE CHIAVE: prurito in dialisi, sondaggio, scala VAS, rimedi per prurito
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Introduzione

Il prurito legato alla insufficienza renale € un sintomo che causa una pessima qualita di vita,
impedendo un riposo corretto e generando alterazioni di carattere organico su vari sistemi ed
apparati e, talora, severi stati depressivi. Alla base del prurito, che viene generalmente definito
come uremico, ci sono una molteplicita di cause che vanno ben al di la della semplice intossicazione
uremica [1, 2].

In dialisi cronica I'incidenza del sintomo prurito & riportata come superiore al 20% [1], ma non vi
sono ad oggi studi conclusivi sulla diffusione di questo sintomo invalidante ed anche su eventuali
efficaci rimedi terapeutici.

Spesso il sintomo prurito viene trascurato dal personale sanitario, che da maggior rilievo a sintomi
clinici ritenuti piu rilevanti, che riguardano I'apparato cardio-vascolare, il sistema osteo-articolare,
gli aspetti nutrizionali [3].

Invece un sintomo apparentemente banale come il prurito, soprattutto se persistente anche nelle
ore notturne, puod generare, tra l'altro, crisi ipertensive con effetti deleteri sull’integrita del sistema
vascolare e cardiaco.

In genere gli studi sul prurito non hanno visto come protagonisti i pazienti, ma sono stati spesso
frutto delle opinioni e dei rilievi dei medici che ne hanno cura. A nostro giudizio € invece importante
il punto di vista del paziente e la sua percezione. Vanno infatti chiarite la reale frequenza, |intensita,
le modalita di comparsa ed anche i rimedi abitualmente impiegati nel controllarlo.

Per questi motivi, come ANED, abbiamo realizzato un questionario che e stato distribuito ai pazienti
in vari centri dialisi italiani. Il fine di questa inchiesta era di far emergere tutti quegli aspetti che
fanno del prurito uno stato di sofferenza cronica, che mina ed altera, giornalmente, la qualita di vita
dei pazienti con malattia renale cronica.

Materiali e metodi

Il questionario richiedeva alcuni dati riguardanti eta anagrafica, sesso ed eta dialitica e 16 quesiti
sulla intensita del prurito, i tempi di comparsa, la segnalazione ai medici e agli infermieri, oltre gli
eventuali rimedi suggeriti dalle varie figure professionali.

Dal momento che la survey € nata da una iniziativa dei pazienti e da loro & stata gestita, non vi
stata una richiesta specifica ad un Comitato Etico. Naturalmente tutti i pazienti sono stati informati
ed hanno espresso il loro consenso alla pubblicazione delle informazioni fornite, sotto forma di dati
aggregati e nel pieno rispetto dell’anonimato.

Per la valutazione del prurito si € utilizzata la scala NRS [4] (prurito lieve: punteggiol-3; prurito
moderato: punteggio 4-6; prurito severo: punteggio 7-10).

| questionari sono stati distribuiti in 153 Centri dialisi italiani, pubblici e privati ed i referenti ANED si
sono premurati di distribuirli e raccoglierli una volta compilati dai pazienti.

Risultati

Da 22 centri con maggiore numerosita dei pazienti, sono pervenuti almeno 40 questionari, che
costituiscono circa i tre quarti del totale questionari esaminati. In totale sono pervenuti 1905
guestionari. 890 pazienti pari al 46,7% ha dichiarato di non avere prurito. Questa popolazione era
composta per il 36,9% da donne ed aveva un’eta media di 69,3 anni.
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1015 questionari, pari al 53,3% di tutti i questionari ricevuti, erano compilati per la maggior parte
delle voci richieste. Pertanto il 53,3 % pud essere definita come la percentuale di pazienti che
avevano vari gradi di prurito (punteggiol-10) e lo segnalavano come un sintomo a cui prestare
attenzione.

Questa popolazione di pazienti aveva un’eta media di 67,3 anni e tra di essi le donne erano il 35,9%.

L’eta dialitica media dei pazienti con prurito manifesto era di 7,1 anni (Figura 1).

150
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N. questionari

50

0 I I I T T T I T T T
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45
Da quanto tempo & in dialisi?

Riguardo al fastidio e all’intensita del prurito riscontrata negli ultimi due mesi (valutata con una scala
da 1a 10), il valore medio del punteggio era di 5,1.

In Figura 2 si nota come la distribuzione dei punteggi sia abbastanza uniforme su tutta la scala 1-10;
non mancano intensita di grado alto superiori a 7, espressione di un sintomo molto fastidioso.
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MNumero risposte: 984
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La distribuzione dell’intensita del prurito risultava essere: lieve (punteggiol-3) nel 15,1% dei
pazienti; moderato (punteggio 4-6) nel 17,8% e severo (punteggio 7-10) nel 20,4%. L'intensita del
prurito era molto simile nelle varie decadi di eta e senza alcuna differenza tra genere maschile e
femminile. Riguardo alla durata di comparsa del prurito, la maggioranza dei pazienti ha dichiarato
che il prurito era insorto da meno di un anno. Il 43,1% dichiarava pero che il fastidio del prurito
durava gia da diversi anni. Schiena e gambe sono le zone del corpo in cui viene maggiormente
avvertito il prurito. Circa il 50% dei rispondenti & afflitto da prurito a livello della schiena e/o delle
gambe. Il 40,7% dichiara di avvertire prurito ad entrambe le braccia, mentre meno del 30% dichiara
prurito a torace e addome. Riguardo ai tempi di comparsa del prurito e alla sua durata, il 50% lo
riferisce solo durante la seduta dialitica o come un fastidio di lieve intensita. L’altro 50% lo riferisce
come un fastidio spesso presente e che diventa particolarmente fastidioso nelle ore notturne
(18,1%).

10.4% 10.6%

Si presenta solo durante
la dialisi

[ Un lieve fastidio

E presente anche la notte
e non mi fa dormire

E presente per buona
o parte della giornata

E sempre presente

Nel 40% dei pazienti il problema prurito influenza in maniera importante la vita quotidiana con
situazioni limite nelle relazioni con gli altri (Figura 4). Nel 60% dei casi i pazienti riescono a conviverci,
anche se con molta sopportazione.

Mi limita nei rapporti

con la mia famiglia e nei

rapporti professionali
I Mi limita nei rapporti con tutti

Mi rende nervoso non mi
fa dormire

E solo un disturbo che
supero facilmente

Numero risposte: 955
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Alla domanda: “Una volta che il prurito € comparso come ci si € comportati?” La prima risposta,
indicata dal 35,4% dei pazienti, & stata quella del consulto con il personale del centro dialisi. A
seguire, sono due opzioni che hanno in comune la rapidita e facilita di messa in atto, ovveroil ricorso
a rimedi casalinghi (29,5%) e I’acquisto di prodotti in farmacia (Figura 5). Per quasi il 90% dei casi &
stato il personale del centro dialisi che ha spiegato al paziente trattarsi di un prurito cronico in parte
legato alla insufficienza renale.

Ho parlato con gli altri
pazienti del mio centro

Ho usato rimedi casalinghi

Mi sono recato in
farmacia per acquistare
creme per la pelle

Ne ho parlato con il mio
medico di medicina
generale

Ne ho parlato subito con
il personale di dialisi

Non so

Sono andato da un
dermatologo

Numero risposte: 908

Nel 71 % dei casi il personale ha anche fornito delle risposte abbastanza soddisfacenti per il paziente,
spiegando che la natura del prurito & anche legata alla dialisi (Figura 6).

)
26.6% Non ho avuto risposte
soddisfacenti credo che non si
conosca ancora del tutto la
causa di questo disturbo

[ Non saprei rispondere
Si abbastanza. Mi hanno detto
. che si tratta di un disturbo
abbastanza frequente e legato
alla dialisi

= Si ho ricevuto risposte
complete e soddisfacenti

38.5%

Numero risposte: 883

| pazienti che hanno ricevuto la diagnosi di prurito cronico dal nefrologo e, in secondo ordine,
dall'infermiere di dialisi, sono quelli che hanno dichiarato la maggiore soddisfazione riguardo alle
risposte ricevute. Questa percentuale raggiunge 1'80% tra chi ha parlato con il nefrologo e supera il
70% tra chi ha parlato con I'infermiere di dialisi.

Chi si & rivolto al proprio medico o al dermatologo ha dichiarato invece una quota di risposte
soddisfacenti solo nel 53-55% dei casi (Tabella 1).
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Non ho avuto risposte soddisfacenti

e credo che ancora non si conosca 43,4 44,2 18,6 26,4
la causa di questo disturbo

Non saprei rispondere 3,8 — 1,0 0,7
Si abbastanza, mi hanno detto che

si tratta di un disturbo abbastanza 37,7 37,2 39 43,6
frequente e legato alla dialisi

Si ho ricevuto risposte complete e 151 18,6 415 29.3

soddisfacenti

Il 30% dei pazienti e stato indirizzato o si & recato spontaneamente da un dermatologo. Purtroppo
tra questi solo il 32% ha ricevuto prescrizioni che in qualche modo hanno alleviato il prurito. 1l 46,7%
non ha avuto prescrizioni farmacologiche soddisfacenti, ma solo utili consigli su come attenuare il
prurito ed il suo impatto sulla qualita di vita (Figura 7).

32.1%

Non mi ha prescritto farmaci
ma he ricevuto delle
46.7% informazioni ut\!i )

51 mi ha prescritto dei
farmaci che non hanno
alleviato il prurito

Si mi ha prescritto dei
farmaci con qualche efficacia

21.2%

Numera risposte: 330

Tre sono i rimedi in un certo senso efficaci che sono stati suggeriti: creme emollienti ed idratanti,
creme a base di cortisone, antistaminici (Figura 8).

Creme emollienti e idratanti 67.8

Antistaminici per bocca 28.8
Creme contenenti cortisone 14.5
Creme contenenti antistaminici :l 8.7
Altri farmaci prescritti dal nefrologo ] 4.8
Cortisonici per bocca | 2.7
Pregabalin ] 2.7
Antistaminici iniettivi | | 2.6
Ansiolitici || 2.0
Altri farmaci prescritti dal dermatologo | 2.0
Gabapentina | 1.5
Raggi UVB | 1.2
Antidepressivi } 1.2

Mumero risposte: 732
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2 pazienti su 3 dichiarano di non lamentarsi piu del prurito, che continua ad essere presente, con il
proprio nefrologo. Una spiegazione di cid puo essere perché il loro prurito non € particolarmente
fastidioso, altra spiegazione potrebbe essere che non ne parlino piu perché non ricevono
soddisfacenti risposte e sono rassegnati. Una certa quota di pazienti (34,2 %) continua a richiedere
rimedi e soluzioni al personale sanitario, perché & molto destabilizzato ed angosciato dalla
persistenza di un intenso e devastante prurito (Figura 9).

Mo
I si

Numero risposte: 309

Molto spesso invece subentra uno stato di rassegnazione, ed il paziente comprende che il prurito &
legato alla dialisi (Figura 10) e va accettato come un effetto secondario di una terapia, la dialisi, che

resta per lui/lei una terapia salva vita.

Ho capito che il prurito
& causato dalla dialisi e
non ci si pud fare nulla

Il nefrologo mi ha detto
che abbiamo fatto tutto

I il possibile alla luce
delle attuali conoscenze
mediche

MNon ne parlo perché mi
imbarazza molto

75.4%

Numero risposte: 623

Molti pazienti si dichiarano insoddisfatti della gestione del prurito e vorrebbero maggiore attenzione
e, soprattutto, invocano ricerche finalizzate a comprenderne la genesi ed i rimedi efficaci verso
questo loro rilevante sintomo (Figura 11).
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21.7%

Non possa essere
contrastato. Percid devo
41.5% abituarmi non ho

: alternative

Ha bisogno di essere
preso in considerazione
seriamente per le
complicazioni che ad esso
si associano

Ha bisogno di essere
studiato pil a fondo

36.8%

Numero risposte: 845

Discussione

Da questa nostra inchiesta emerge che il prurito, inteso come un sintomo, un fastidio, a diversa
intensita, & presente nel 53% dei pazienti in trattamento dialitico cronico. In uno studio DOPPS di
gualche anno fa il prurito veniva riportato nel 42% dei pazienti in emodialisi [1]. Tuttavia venivano
segnalate differenze significative nella frequenza di comparsa, che andavano dal 36% in Francia, al
50% in Inghilterra. Inoltre tra i vari centri dialisi vi era una estrema variabilita nella segnalazione della
frequenza di comparsa. Verosimilmente il dato di frequenza ¢ influenzato dal sistema di raccolta,
che puo essere basato su informazioni e questionari solo verbali, percezione del personale addetto
alla dialisi, evidenza delle sole manifestazioni piu fastidiose, ecc.

Nella nostra indagine il protagonista € il paziente, ed € lui che sottolinea la presenza del sintomo, la
sua intensita e gli eventuali rimedi e quindi il tutto viene riportato dal diretto interessato. Non vi
sono intermediazioni, né interpretazioni, se non quelle del paziente stesso.

Il prurito interessa tanto soggetti di genere maschile che femminile, rispettando la distribuzione per
genere presente normalmente nei centri dialisi, e che vede due terzi dei pazienti di sesso maschile
ed un terzo di sesso femminile [1].

Il prurito & presente gia all’inizio del trattamento dialitico e permane negli anni durante la terapia
cronica.

La schiena e le gambe sono le zone del corpo maggiormente colpite dal prurito e questo risulta sia
dalla nostra indagine che dai dati della letteratura [3, 5].

In molti pazienti il prurito & presente nelle diverse ora della giornata, ma si rende particolarmente
fastidioso nelle ore notturne, tanto da disturbare il sonno e impedire un riposo rigenerante. La
gualita della vita peggiora e diversi autori segnalano la frequente comparsa di depressione [6] ed
aumento della mortalita cardiovascolare dopo 2 anni dalla comparsa del prurito [7].

Il personale di dialisi, infermieristico e medico, resta il primo riferimento del paziente sia nei riguardi
della spiegazione delle cause del prurito sia riguardo ai rimedi per alleviarlo [3].

Lo specialista dermatologo interpellato in alcuni casi non ha sempre fornito rimedi efficaci, ed i
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suggerimenti non hanno limitato, in maniera significativa, I'intensita e la comparsa del prurito.
Anche le prescrizioni dei nefrologi fino ad oggi sono purtroppo spesso risultate inefficaci.

Riguardo ai rimedi segnalati, i trattamenti topici restano i pilt comuni. D’altronde la cute secca
(xerosi), dovuta alla presenza di alterazioni della vascolarizzazione cutanea e alla minore presenza
di ghiandole sebacee e sudoripare, porta ad una maggiore attivazioni dei recettori cutanei [4].
Vengono poi gli antistaminici, il gabapentin, il sodio cromoglicato, la sertralina, ecc. La fototerapia
con raggi ultravioletti di tipo B & stata segnalata come una prescrizione del dermatologo. Tuttavia il
rischio nel lungo impego della fototerapia nei riguardi delle neoplasie cutanee va sempre tenuto
presente [8].

Conclusione

Emerge da parte dei pazienti un certo grado di sconforto nei riguardi del prurito, una sorta di
accettazione, che pero si associa alla richiesta di un maggiore impegno nella ricerca riguardo alle
cause e soprattutto ai rimedi che possano debellare un sintomo fastidioso e destrutturante per la
qualita di vita.
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ABSTRACT

La diffusione dell’ecografia in ambito nefrologico ha portato all’utilizzo di apparecchiature sempre piu
performanti, che hanno garantito una migliore qualita delle immagini. Questo a discapito di un rapporto
segnale/rumore pil sfavorevole a cui dobbiamo gli artefatti, ossia segnali spuri o falsi, originati dal
rumore, che generano immagini non corrispondenti alla realta.

L'interazione degli ultrasuoni con le strutture biologiche genera una serie di fenomeni fisici: la riflessione,
la dispersione, I'assorbimento e la diffrazione. Essi sono alla base non solo della formazione
dell'immagine, ma anche della formazione degli artefatti. Dette immagini, non corrispondenti alla realta
anatomica, possono essere legate all’estrema differenza di impedenza acustica delle strutture in esame,
o da un’errata impostazione delle funzioni B-Mode e colordoppler. Gli artefatti possono realizzarsi sia
nell’ambito dell’esame B-Mode che nel colordoppler. Puo capitare siano dannosi e complicare una
diagnosi, ma pil spesso sono utili e patognomonici di una struttura o di una lesione. E fondamentale,
quindi, che I'ecografista sappia discernere quello che e vero da quello che & artefatto: vale la regola per
cui e vero tutto cio che si ripete in tutte le scansioni con angoli di insonazione differenti, mentre puo
essere un artefatto cio che non si ripropone in tutte le scansioni.

PAROLE CHIAVE: Artefatti B-Mode, artefatti colordoppler, ecografia in nefrologia
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Introduzione

L'utilizzo degli ultrasuoni (US) in ambito nefrologico va considerata una pratica comune: oltre ad
essere uno strumento fondamentale in ambito diagnostico, essi rappresentano una guida
imprescindibile nelle procedure interventistiche. Nella pratica clinica nefrologica, infatti, nel corso
degli anni I'ambito di applicazione ecografico si € sempre pil ampliato includendo oltre all’apparato
urinario differenti altri organi ed apparati, sia per le molteplici relazioni fisiopatologiche che i reni
creano con gli altri organi che per I'evoluzione clinico-interventistica che il nefrologo ha assunto negli
ultimi anni. Quindi lo stesso si trova a doversi relazionare con le immagini ecografiche di organi quali
polmone e pleura, organi addominali (fegato, colecisti, pancreas), organi della regione cervicale
(paratiroidi), strutture vascolari (arterie e vene degli arti superiori e fistole artero-venose).

L'upgrade tecnologico degli ultimi 30 anni ha consegnato al nefrologo strumenti sempre piu
performanti, capaci di un maggiore potere di risoluzione ma al tempo stesso con un rapporto
segnale/rumore sfavorevole.

Il segnale e il rumore

Il segnale & il suono captato dalla sonda ecografica che, una volta elaborato, riproduce un’immagine
corrispondente alla realta anatomica; € una forma di energia meccanica che si trasmette ad un
mezzo fisico con onde di compressione e di rarefazione. Viene descritto da tre diversi parametri
percettivi: I'altezza, l'intensita e il timbro, rispettivamente definiti da grandezze fisiche quali la
frequenza, l'intensita e I'ampiezza [1, 2]. Il rumore, invece, € un suono complesso caratterizzato da
un accavallamento casuale di frequenze diverse che non puo essere descritto dalle tre grandezze
fisiche menzionate. Il rumore, anch’esso captato dalla sonda, una volta elaborato non produce
immagini corrispondenti alla realta anatomica ma genera artefatti, ossia immagini per cui non c’e
un corrispettivo anatomico. Sia il segnale che il rumore sono generati dagli stessi fenomeni fisici alla
base dell’interazione degli US con i tessuti biologici: la riflessione la diffrazione, la dispersione e
I'assorbimento [3, 4]. Il rumore puo essere generato anche nelle fasi di elaborazione del segnale, per
difetti dell’apparecchiatura, per interferenza elettriche esterne ed infine per un non accurato
settaggio dello strumento (un’errata focalizzazione, una non corretta risoluzione, un inadeguato
guadagno). Quanto maggiore € il rapporto segnale/rumore, tanto maggiore sara I'affidabilita
delllimmagine generata. Per quanto negli anni le innovazioni tecnologiche hanno cercato di
migliorare il rapporto segnale/rumore, anche con gli attuali strumenti ogni volta che gli US
interagiscono con le strutture anatomiche, assieme ad immagini corrispondenti alla realta, generano
artefatti. La capacita di discernere cid che € vero da cio che un artefatto diventa, quindi, di
fondamentale importanza, in tal senso vale la regola per cui € vero tutto cio che si ripete in tutte le
scansioni con angoli di insonazione differenti, mentre puo essere un artefatto cid che non si
ripropone in tutte le scansioni.

Artefatti

Per quanto sinora detto possiamo definire gli artefatti come dei segnali spuri o falsi originati dal
rumore che generano immagini non corrispondenti alla realta [5—7]. Va precisato che non sempre
questi segnali sono confondenti per la diagnosi, spesso invece sono utili, a volte indispensabili. Nella
Tabella 1 sono elencati gli artefatti utili ai fini diagnostici e quelli invece confondenti, fonti di errate
interpretazioni.
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Spot iperecogeni che possono mascherare strutture

Effetto pioggia DANNOSO patologiche (esempio: strutture intravescicali)
. Capace di riconoscere formazioni di piccole dimensioni ad
Coda di cometa UTILE elevata impedenza acustica (esempio: edema polmonare)
Effetto specchio DANNOSO _Dupllcg strutture anatomiche S|_ngole (esempio:
ispessimento della parete vescicale)
Rinforzo di parete posteriore = UTILE Artefattualita utile per la diagnostica di formazioni cistiche
Cono d’ombra posteriore UTILE Artefattualita utile per la diagnostica di formazioni

calcolotiche

Artefatto confondenti in quanto simula strutture anatomiche
Ombre acustiche laterali DANNOSO inesistenti (esempio: anomale ombre acustiche a partenza
dai poli renali)

Rappresentazione spaziale errata di immagini atomiche

Lobi laterali DANNOSO (esempio: sepimenti intracistici)

Aliasing DANNOSO Non corretta.d.ellneazmne del vaso, non consente una
corretta analisi spettrale

. Descrive una vascolarizzazione inesistente (esempio: nelle

Bruit colore DANNOSO stenosi della FAV)

Jet di eiezione UTILE Consente di riconoscere gli orefizi ureterali intravescicali

Twinkling artifact UTILE Consgnte di riconoscere strutture calcifiche (esempio:
calcoli)

Effetto yin e yang UTILE Permette di riconoscere le variazioni di flusso sanguigno

(esempio: pseudoaneurismi)

Riverberazione

Conditio sine qua non affinché gli US generino immagini diagnostiche capaci di differenziare i tessuti,
e che questi ultimi non abbiano tra loro una grande differenza di impedenza acustica (la resistenza
offerta dalle strutture al passaggio degli US) [8—10]. Se la differenza di impedenza acustica & grande
gli US subiscono una completa riflessione generando uno degli artefatti piu frequenti: la
riverberazione. Essa si realizza quando gli US attraversano strutture con impedenze acustiche
estremamente diverse fra loro come accade quando poniamo la sonda sulla cute senza
interposizione di gel ecografico. L'enorme differenza di impedenza acustica tra aria (interfaccia
sonda/cute) e tessuti sottostanti genera un rimbalzo di US con echi che ritornano alla sonda
ripetutamente. |l risultato € un artefatto caratterizzato da una ripetuta e simmetrica serie di bande
iperecogene. Se invece interponiamo tra sonda e cute un mezzo acquoso (gel), gli US
attraverseranno il gel, che ha impedenza simile a quella dei tessuti sottostanti, garantendo solo una
parziale riflessione degli US, mentre gran parte di essi verranno trasmessi ai tessuti piu profondi.
Come mostrato nell’esempio in Figura 1, gli US incontrano due diverse interfacce (fegato/rene) che
avendo una modesta differenza di impedenza acustica produrranno onde riflesse che tornano alla
sonda e, elaborate dal software, genereranno un’immagine diagnostica. Come facilmente
immaginabile, la riverberazione & un artefatto confondente, evitabile nel caso dell’interfaccia
sonda/aria con l'interposizione di gel, non evitabile tutte le volte che studiamo strutture con grande
differenza di impedenza acustica: aria/tessuti molli (Figura 2), adipe fasce/muscolari, tessuti
molli/osso.
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Effetto pioggia

L'interazione degli US con interfacce lineari con grande differenza di impedenza acustica, come
accade tra la parete vescicale e la raccolta fluida ivi contenuta, genera riflessioni multiple che
tornando alla sonda eccitano i cristalli piezoelettrici e producono segnali spuri che alterano le
caratteristiche del fascio US creando una serie di immagini iperecogene, che possono nascondere
strutture patologiche intravescicali; questo é& il cosiddetto “effetto pioggia”. Lo stesso fenomeno si
realizza quando gli US incontrano la parete vascolare, struttura lineare ad alta impedenza acustica,
a differenza del sangue che invece ha una bassa impedenza; anche in questo caso si generano
riflessioni multiple responsabili di formazioni iperecogene artefattuali visibili nel lume vascolare. In
entrambi i casi descritti riducendo il guadagno si otterra una importante attenuazione dell’artefatto
[11] (Figure 3 e 4).
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Artefatto a coda di cometa

Nell’ambito degli artefatti da riverberazione il “comet tail artifact” rappresenta un artefatto utile
per riconoscere formazioni di piccole dimensioni ad elevata impedenza acustica localizzate
nell’ambito di altri tessuti: € il caso di piccole raccolte liquide (edema) o solide (flogosi) nell’ambito
del tessuto polmonare, cristalli di colesterolo nella colecisti, corpi di Randall nel rene, bolle di gas
nello stomaco e nelle vie biliari. L'artefatto & dovuto ad una riflessione multipla che produce echi
paralleli e molto vicini tra loro di forma triangolare la cui intensita si affievolisce allontanandosi dalla
formazione che I'ha prodotta [12-14] (Figura 5).
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Effetto specchio

Sempre nell’ambito delle riflessioni multiple legate alla interazione degli US con interfacce ad alta
impedenza acustica va ricordato l'effetto specchio [15-17]: si tratta di un artefatto legato
all'interazione degli US con interfacce ricurve e molto riflettenti situate a ridosso di strutture
normoriflettenti che vengono erroneamente duplicate. Ne € un tipico esempio la duplicazione del
fegato nello spazio pleurico per interazione degli US con il diaframma iperriflettente e ricurvo; o la
duplicazione di un versamento periepatico nello spazio pleurico erroneamente scambiato per
versamento pleurico. Mentre l'interazione degli US con la parete anteriore della vescica puo
generare un’artefattuale duplicazione della stessa simulando un ispessimento di parete che puo
porre dubbi diagnostici. Infine, I'interazione degli US con la parete laterale della vescica, anch’essa
ricurva e iperriflettente, pud simulare diverticoli vescicali inesistenti (Figura 6).

Rinforzo di parete posteriore

Il rinforzo di parete posteriore o rinforzo di parete distale € un artefatto utile, non confondente, che
ci aiuta nelle diagnosi di formazioni liquide presenti nel contesto di organi o tessuti. Detta
artefattualita e legata al passaggio degli US attraverso strutture, generalmente liquide ma non solo,
caratterizzate da un basso coefficiente di attenuazione. Il coefficiente di attenuazione e definito
come la capacita dei tessuti biologici di rallentare la velocita degli US, correlato alla densita stessa
del tessuto. Le formazioni liquide, come le cisti, avendo una bassa densita si lasciano attraversare
dagli US con una energia acustica che viene scarsamente attenuata. Quando gli US impattano la
prima struttura solida (parete posteriore della cisti) I'energia acustica riflessa sara significativamente
maggiore rispetto ai tessuti circostanti e cio produrra una caratteristica iperecogenicita della parete
distale utile ai fini diagnostici [18—20]. Ne sono un tipico esempio le cisti renali, dove il rinforzo di
parete posteriore si accompagna spesso ad una maggiore ecogenicita delle strutture anatomiche
situate distalmente rispetto alla parete posteriore della cisti. Anche questo fenomeno & legato alla
mancata attenuazione degli US da parte del liquido cistico, I'artefatto risultera tanto pit marcato
guanto maggiore ¢ il volume della cisti. L'iperecogenicita delle strutture a valle di raccolte liquide e
un fenomeno caratteristico anche di altre raccolte liquide come la vescica e I'idronefrosi; I'artefatto,
se non riconosciuto, puo rappresentare un fattore di confondimento. Il rinforzo di parete di
posteriore, infine, pud essere presente anche a valle di strutture solide riccamente vascolarizzate
come gli angiomi renali, associandosi anche in questo caso ad un’iperecogenicita delle strutture a
valle dell’angioma (Figura 7).
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RINFORZO

Cono d’ombra posteriore

Anche il cono d’ombra posteriore o ombra acustica rientra tra gli artefatti utili. A differenza del
rinforzo di parete posteriore, si genera posteriormente a strutture che hanno una grande capacita
di assorbimento o di riflessione degli US con conseguente notevole attenuazione dell’energia
acustica, tale da aversi un’assenza di echi dietro la struttura [21, 22]. Ne sono un esempio laria,
I'osso, la cartilagine, le placche ateromasiche, i calcoli. Il cono d’ombra posteriore & uno dei
parametri ecografici per poter far diagnosi di calcolosi delle vie urinarie, o di placca ateromasica
(Figura 8).

vescica

Il caratteristico cono d’ombra, legato alla naturale tendenza degli US a divergere, & funzione del
tenore calcico del calcolo e delle sue dimensioni. Non avremo cono d’ombra posteriore per calcoli
inferiori a 3 mm. L’artefatto, inoltre, non si realizza qualora il calcolo sia ancora prevalentemente
costituito da matrice proteica prima che inizi la deposizione del reticolo cristallino. L’'ombra acustica
posteriore, in alcuni casi, pud rappresentare un motivo di confusione, in quanto puo nascondere
strutture poste nelle zone dell’'ombra. Puo accadere per una calcolosi vescicale: in questo caso
I’'ombra acustica prodotta dal calcolo pud nasconde la prostata ed eventuali lesioni nel suo contesto.
Spesso bastera cambiare scansione per individuare I'organo ed eventuali irregolarita. Una calcolosi
renale a stampo puo nascondere una idronefrosi. Anche I’aria presente a livello intestinale produce
un’ombra acustica, se pur piu disomogenea, ma lo stesso capace di nascondere strutture renali ed
eventuali lesioni nel loro contesto (Figura 9).
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Ombre acustiche laterali

Si tratta di banderelle acustiche ipo-anecogene laterali che si originano da strutture tondeggianti sia
solide che liquide. Sono spiegabili con due diverse teorie: la prima imputa il fenomeno alla diversa
attenuazione che gli US subiscono attraversando il centro della formazione rispetto a quelli che ne
attraversano il bordo, questi ultimi subendo una maggiore attenuazione producono un’ombra
acustica; la seconda teoria fa risalire il fenomeno alla rifrazione che subiscono gli US quando
attraversano il bordo della formazione tondeggiante, essi venendo in parte rifratti producono
un’ombra acustica tangenzialmente al bordo [23-25] (Figura 10).

L'artefatto non & di alcuna utilita, bisogna conoscerlo perché potrebbe essere un fattore di
confondimento nello studio sia di strutture a contenuto liquido — come cisti, vesciche e vasi — che di
strutture solide, come i tumori renali. Anche nella scansione longitudinale del rene, essendo
quest’ultimo una struttura curvilinea, si possono formare dei coni acustici ipoecogeni laterali che
vanno riconosciuti come un’artefattualita e non confusi con strutture anatomiche realmente
esistenti (Figura 11).
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Artefatto da lobo laterale

Questo artefatto e legato alla natura stessa del fascio US costituito da un fascio centrale (lobo
centrale) e una serie di fasci laterali (lobi laterali) di minore intensita. L’artefatto da lobo laterale &
dovuto all’interazione di questi fasci laterali con superfici ricurve che costituiscono pareti di raccolte
fluide. | lobi laterali colpiscono prima la struttura rispetto al lobo centrale e la rappresentano in un
punto spaziale errato. Ne sono esempi la comparsa di falsi sepimenti o di elementi corpuscolati
all'interno di cisti renali, o di sedimento nel fondo vescicale (Figura 12). Nel dubbio che il setto ol
sedimento non sia reale bastera cambiare l'inclinazione della sonda o far cambiare decubito al
paziente per verificare se il segnale si ripropone [26, 27].

Artefatti nell’analisi del segnale Doppler

Cosi come accade per I'esame ecografico in B-Mode anche per il segnale Doppler si realizzano
artefatti che possono risultare utili per la diagnostica o dannosi e confondenti.

L’errata regolazione dello strumento rappresenta sicuramente la piu frequente causa di artefatti
nell’ambito dell’esame ecocolor Doppler. Nella Tabella 2 sono elencate le necessarie regolazioni da
effettuare prima e nel corso dell’esame al fine di evitare immagini color e analisi spettrali di difficile
interpretazione [28].

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 3

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

31


https://doi.org/10.1148/radiology.145.3.7146410
https://doi.org/10.1111/j.1740-8261.1997.tb02104.x

Giornale Italiano di Nefrologia

VELOCITA DI RIPETIZIONE DEGLI IMPULSI (PRF)

VOLUME CAMPIONE

GAIN COLORE

BOX COLORE

LINEA DELLO ZERO

ANGOLO

FILTRO

Regola il limite massimo e minimo delle velocita campionabili.
Puo essere responsabile di aliasing se troppo bassa o di “vaso
fantasma” se troppo alta. Puo rappresentare curve
velocitometriche sovra o sottodimensionate

Definisce la porzione di lume vascolare da studiare. Se troppo
piccola si rischia di studiare solo il flusso centrale del vaso
trascurando i flussi piu periferici. Se eccessivamente grande
potrebbero essere campionati flussi venosi adiacenti al vaso
Regola l'intensita del segnale color. Un segnale eccessivamente
alto mostra falsi flussi extravasali; un segnale basso puo dare
una falsa immagine di assenza di flusso

Il box colore individua, nell’'ambito dell’area di scansione, il vaso
di interesse. Il box colore non deve coprire l'intera area di
scansione ma solo la regione di interesse. Maggiore &
I'estensione del box maggiore sara il tempo di raccolta del
segnale e minore la qualita dell’informazione

La linea dello zero deve essere regolata in maniera da poter
studiare completamente la curva velocitometrica. Una linea molto
bassa, per esempio, potrebbe nascondere I'onda reverse di una
arteria ad alta resistenza

Il segnale Doppler & angolo dipendente. Impostando angoli < 30°
otteniamo campionamenti di velocita di flusso sicuramente piu
accurati, perdendo pero in qualita di segnale B-Mode. La scelta
di angli compresi tra 30° e 60° & un giusto compromesso per
ottenere velocita di flusso il piu sovrapponibile possibile a quella
reale

Il filtro riduce gli artefatti legati al movimento dei tessuti a ridosso
dei vasi. Una eccessiva impostazione di filtro potrebbe abolire il
segnale

La regolazione della velocita di ripetizione degli impulsi, PRF, & tra le regolazioni fondamentali di un
esame colordoppler, e ci consente di avere immagini omogenee che descrivono esattamente il vaso.
Una non corretta regolazione e fonte di aliasing, un artefatto confondente che non consente un
corretto studio del vaso in esame. L’aliasing a volte puo essere utile, si pensi alla presenza di stenosi
vascolari nell’ambito di una FAV: la repentina accelerazione del flusso & responsabile di aliasing nel
tratto stenotico quando questi viene studiato con la stessa PRF della porzione non stenotica. Questa
condizione mette in allarme I'operatore facendo sospettare una stenosi (Figura 13).

L’aliasing, inoltre, puo essere utile nel riconoscere la camera anastomotica di una FAV dove il moto
diventa turbolento e deve essere studiato con PRF differenti rispetto al resto del vaso (Figura 14).
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Al pari della PRF anche la linea dello zero deve essere regolata in maniera tale da comprendere tutta
la curva spettrale comprese le onde reverse, pena I'ottenimento di artefattualita spettrali che non
descrivono completamente la morfologia dell’onda (Figura 15).

L’effetto specchio (Figura 16), gia visto per I'esame B-Mode, pud manifestarsi anche nell’esame
colordoppler, e pud essere dovuto ad un guadagno colore molto elevato o ad un angolo molto
ampio. La curva velocitometrica con una intensita inferiore viene riproposta, in modo speculare, sul
versante opposto della linea dello zero [29]. Anche la regolazione dei gain colore & importante,
tanto per lo studio color quanto per I’analisi spettrale. Gain eccessivamente elevati mostrano flussi
al di fuori del vaso (Figure 13 e 14); mentre gain eccessivamente bassi possono nascondere sia il
flusso che la curva velocitometrica.

RENE DX
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Importante € anche la regolazione del volume campione: un volume campione estremamente
piccolo e posto al centro del vaso campionerebbe solo i pacchetti di globuli rossi centrali, i piu veloci;
mentre un volume campione posto da parete a parete introduce un artefatto da
sovracampionamento, in quanto campiona anche flussi presenti al di fuori del vaso in esame e
risente delle vibrazioni trasmesse dalle pareti vascolari — & il caso dello studio dei vasi
intraparenchimali renali, dove la curva velocitometrica registrera simultaneamente un flusso venoso
ed arterioso. Il volume campione deve essere posto in maniera da comprendere tutto il vaso
ponendosi appena al di sotto delle pareti (Figura 17).

Infine, I'angolo di insonazione: un’impostazione scorretta tra fascio US incidente ed asse di
scorrimento del sangue e un errore frequente fonte di artefatti dell’analisi Doppler. Il segnale
Doppler € angolo dipendente: sara tanto pil intenso quanto piu il fascio US e parallelo al vaso; in
questo si differenza dal segnale in B-Mode che migliora quanto piu il fascio di ultrasuoni &
perpendicolare all’organo da studiare. Poiché in uno studio ecocolordoppler I'immagine B-Mode
viene acquisita assieme al segnale Doppler, se il fascio di US incidesse parallelamente al vaso il
segnale B-Mode perderebbe notevolmente in qualita. Al fine di ottenere un buon segnale Doppler
e allo stesso tempo garantire una buona immagine B-Mode si sceglie un compromesso impostando
I’angolo diinsolazione tra 30° e 60°. L’angolo puo essere variato agendo manualmente sul comando
che regola l'inclinazione con cui gli US impattano sul vaso; agendo sullo steering, ossia sulla
possibilita di eccitare i cristalli piezoelettrici con un ritardo di una frazione di secondo I'uno rispetto
agli altri tale da angolare il fascio di US in maniera elettronica, infine possiamo modificare I’'angolo
cambiando manualmente l'inclinazione della sonda. Tra gli artefatti della metodica color Doppler,
non legati alla regolazione dell’apparecchio, va menzionata la rilevazione di un flusso ematico in
strutture anatomiche dove in realta non e presente. Puo essere un fattore di confondimento, ma in
alcune situazioni puo rappresentare un elemento utile per la diagnosi. Generalmente si tratta di un
rumore a bassa frequenza e ad elevata energia ascrivibile ai movimenti dell’operatore, al respiro del
paziente, ai movimenti del cuore e dei vasi, che vengono interpretati dalla macchina come strutture
in movimento. Una stenosi di una fistola artero venosa (FAV) per emodialisi oltre alle caratteristiche
peculiari rilevabili con I'esame Doppler — incremento della velocita di picco sistolico, incremento
delle resistenze, riduzione del flusso — pud essere riconosciuta anche dalla presenza di artefatti nei
tessuti circostanti la zona di stenosi (Figura 13), caratterizzati dalla presenza di un segnale color che
simula un flusso perivasale (artefatto del bruit colore). Il fenomeno e verosimilmente legato alle
vibrazioni delle pareti del vaso stenotico che producono un rumore perivasale che viene interpretato
come struttura in movimento (Figura 18).
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Lo stesso dicasi per un pseudoaneurisma, il passaggio di sangue attraverso il colletto mette in
vibrazione le pareti del vaso ingenerando un segnale nei tessuti circostanti (Figura 19). A questa
artefattualita si puo ovviare con I'utilizzo di filtri capaci di eliminare artefatti a bassa frequenza
(compresitra 100 e 600 Hz), stando attenti a non superare valori soglia di 400-500 Hz che potrebbero
causare la perdita del segnale. Nelle stenosi di FAV, infatti, caratterizzate da segnali di forte intensita
che vengono trasmessi ai tessuti circostanti, si produce un rumore eccessivo che richiede
I'impostazione di filtri con frequenza di 300-400 Hz.

Tra gli artefatti legati a strutture in movimento va sicuramente ricordato il jet di eiezione, un
artefatto utile, capace di descrivere I'arrivo di urina in vescica e quindi la pervieta degli ureteri.
Quando I'urina, attraverso l'orifizio ureterale, arriva in vescica, sposta il liquido gia presente creando
un movimento che viene letto dalla macchina (Figura 20).

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 3

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

35



Giornale Italiano di Nefrologia

Ma anche lo spostamento di raccolte fluide presenti nello scavo pelvico pud simulare un jet di
eiezione vescicale. Abbiamo descritto in passato [29] un’errata interpretazione del jet di eiezione in
vescica, in realta si trattava del movimento di fluido, urinoma, raccolto nello scavo pelvico e messo
in movimento dal riempimento dall’esterno della vescica mediante catetere di Foley (Figura 21).
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Il twinkling artifact, o artefatto arlecchino, simula invece la presenza di flusso quando strutture
rugose con deposito di calcio vengono insonate dal segnale color [30] (Figura 22).

E la situazione che si verifica a carico di calcificazioni o di calcoli renali, a monte del cono d’ombra e
posteriormente alla formazione calcifica. Possiamo definirlo utile come artefatto in quanto puo
aiutare nella diagnosi di formazioni calcolotiche di dubbia interpretazione. Tale artefatto non &
presente per calcoli di urato e ossalato la cui superficie € liscia.

Esistono anche condizioni in cui il flusso non e dimostrabile: flussi ematici con velocita inferiore a 3
cm/s potrebbero non essere rilevate dalla macchina; mentre la presenza di calcificazioni
endovascolari con relativo cono d’ombra posteriore, possono nascondere il flusso in quel tratto di
vaso e portare ad erronee interpretazioni (Figura 23).

Infine, artefatti nell’ambito di un esame color Doppler, si possono realizzare per problematiche
relative alla direzione del flusso. Un repentino cambio di inclinazione del vaso pud mostrare un flusso
dapprima in avvicinamento e successivamente in allontanamento dalla sonda (Figura 24). Un altro
tipico esempio ¢ il flusso a “bandiera coreana” o “effetto yin e yang” tipico degli pseudoaneurismi
generalmente iatrogeni (erronea venopuntura della FAV). Il cambiamento di direzione del flusso
all'interno dello pseudoaneurisma genera la tipica immagine riproposta in Figura 25 [31-36].
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Conclusioni

Per chi si approccia all’ecografia € imprescindibile avere nozioni di fisica degli US e della loro
interazione con i tessuti biologici. Gli artefatti sono uno dei prodotti di questa interazione: vanno
riconosciuti, sfruttati per fare diagnosi, eliminati li dove lo strumento e 'esperienza dell’operatore
lo consentano. Il mancato riconoscimento pud comportare errori anche gravi, puo portare ad inutili
indagini diagnostiche di secondo livello. Se conosciuti possono rappresentare, in molti casi, un ausilio
alla diagnosi, a volte essere patognomonici di una lesione.
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ABSTRACT

La patologia renale cronica, indipendentemente dall’eziologia, provoca un sovvertimento strutturale del

parenchima con progressivo sviluppo di fibrosi. Il grado di fibrosi renale sembrerebbe correlare con un
rischio aumentato di progressione verso I'uremia terminale; pertanto, il monitoraggio nel tempo della

fibrosi renale puo svolgere un ruolo importante nel follow-up delle patologie renali sia focali che diffuse,

e nella valutazione della risposta ai trattamenti. La biopsia renale & I'unica metodica in grado di fornire

informazioni oggettive e confrontabili sull’estensione della fibrosi rispetto al parenchima sano ma, data

la sua invasivita, non € indicata per il follow-up dei pazienti con malattia renale cronica.

L’elastosonografia rappresenta una metodica ultrasonografica innovativa e non invasiva che consente la
misura dell’elasticita tissutale attraverso la trasmissione di onde meccaniche e la misurazione della loro

velocita di propagazione. Sebbene numerosi autori abbiano dimostrato I'utilita delle tecniche
elastosonografiche per la quantificazione della fibrosi epatica, pochi sono gli studi sistematici sulle

applicazioni dell’elastosonografia nelle patologie renali. Inoltre, fattori quali la profondita dei reni nativi
rispetto al piano cutaneo, I'elevata anisotropia del tessuto renale e la possibilita di esaminare solamente

una piccola regione di interesse limitano ad oggi la diffusione della metodica nella pratica clinica.
Obiettivo di questa review e quello di riesaminare i principi fisici dell’elastosonografia e di passare in
rassegna le ultime evidenze circa le possibili applicazioni del modulo ARFI (acoustic radiation force
impulse) nello studio delle patologie renali.

PAROLE CHIAVE: ultrasonografia, fibrosi, elastosonografia renale, ARFI, quantitative imaging
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Introduzione

La malattia renale cronica (Chronic Kidney Disease, CKD) € una condizione patologica ad elevata
prevalenza nella popolazione generale, caratterizzata da alterazioni della funzione renale e/o
anomalie strutturali presenti per piu di tre mesi, con variabile tendenza alla progressione verso
forme piu gravi di insufficienza d’organo [1]. Sebbene numerose patologie del parenchima, dei vasi
o delle vie escretrici (sia primitive che secondarie) possano provocare la CKD, la fibrosi d’organo
rappresenta la caratteristica comune a tutti i differenti meccanismi patogenetici responsabili di
danno renale. Il grado di fibrosi sembra inoltre essere correlato con un maggior rischio di
progressione verso |'End Stage Renal Disease (ESRD), pertanto possiede un elevato valore predittivo
negativo per I'outcome delle patologie renali croniche [2].

La biopsia renale percutanea ecoguidata € il “gold standard” nella diagnosi delle patologie del
parenchima renale ed € I'unico esame in grado di fornire una quantificazione precisa e riproducibile
della fibrosi, ma d’altra parte & anche una metodica invasiva, scarsamente tollerata dal paziente e
potenzialmente associata ad eventi avversi [3]. L'imaging ultrasonografico rappresenta uno
strumento di enorme potenzialita diagnostica in quanto fornisce informazioni sia di carattere
morfologico che funzionale. Il suo ruolo & ormai consolidato nella pratica clinica quotidiana sia del
nefrologo che del radiologo clinico: si pensi ad esempio al ruolo dell’ecografia multiparametrica nella
valutazione ambulatoriale del paziente nefropatico [4], dell’eco-color Doppler nello studio degli
indici di resistenza intraparenchimali e della vascolarizzazione renale [5], e al ruolo dell’ecografia nel
management degli accessi vascolari [6, 7].

Alcune tecniche di studio sono state appositamente progettate per studiare le caratteristiche di
resistenza ed elasticita dei tessuti; tali tecniche rientrano complessivamente sotto il nome di
“elastometria” e si basano sull’evidenza che la sostituzione del tessuto sano con tessuto fibrotico
modifica le caratteristiche di risposta elastica ad una stimolazione meccanica, come gia accertato su
modelli sperimentali [8]. L'elastometria pud essere ottenuta in ambiente radiologico attraverso
sequenze dedicate diimaging in risonanza magnetica (magnetic resonance imaging, MRI) utilizzando
un device pneumatico esterno che esercita compressioni meccaniche a frequenza standard ed un
drive passivo [9]. Questo tipo di indagine strutturale e stata ampiamente utilizzata nello studio delle
epatopatie croniche, dove riproducibilita ed accuratezza sono sostenute da evidenze consolidate,
ma richiede I'utilizzo di macchinari sofisticati (con conseguente incremento della spesa, impiego
orario di apparecchiature di altri reparti, tempi di prenotazione variabili) ed inoltre non & routinaria
per lo studio del parenchima renale. L'ultrasonografia permette di ottenere informazioni di tipo
meccanico sui tessuti esplorati in maniera non invasiva, economica e veloce, con il vantaggio di poter
essere agevolmente eseguita anche in ambiente ambulatoriale. | campi di applicazione
comunemente accettati per I'elastosonografia sono rappresentati dalla caratterizzazione di lesioni
focali o diffuse del parenchima epatico, la diagnostica senologica e lo studio della patologia
muscoloscheletrica. Gli studi finora pubbilicati circa |'utilizzo di tali metodiche in ambito nefrologico
hanno mostrato risultati equivoci, ma per lo pil incoraggianti [10].

| reni hanno una collocazione profonda in addome e presentano un’architettura estremamente
complessa, in cui coesistono due compartimenti strutturalmente diversi (corticale e midollare) e
un’elevata vascolarizzazione intraparenchimale: I'insieme di questi fattori riduce l'accuratezza
diagnostica dell’elastosonografia renale e ne ha limitato I'utilizzo nella pratica clinica. Obiettivo di
guesta review e quello di riesaminare i principi fisici dell’elastosonografia e di passare in rassegna le
ultime evidenze circa le possibili applicazioni del modulo ARFI (acoustic radiation force impulse) nello
studio delle patologie renali.
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Principi base di funzionamento dell’elastosonografia

Da un punto di vista fisico, il concetto di rigidita tissutale & da intendersi come la propensione di un
tessuto ad allungarsi o accorciarsi a seguito dell’azione di una forza di carico. La quantificazione
oggettiva di tali caratteristiche é rappresentata dal modulo di elasticita (o modulo di Young), una
costante di proporzionalita che mette in relazione la forza applicata su una determinata area di
superficie (shear stress) e le variazioni delle dimensioni del tessuto che ne derivano (strain) [11].

Idealmente, esistono due modalita di somministrazione della forza: la “simple shear”, in cui &
applicata una singola forza compressiva su un unico punto, e la “pure shear” in cui la forza
compressiva & applicata a tutta la superfice. L’elastosonografia sfrutta le immagini ultrasonografiche
per osservare le deformazioni dei tessuti indotte da entrambe le modalita di somministrazione della
forza, generando una sequenza di immagini bidimensionali in real-time. In altre parole, i metodi di
studio elastosonografici non consentono una valutazione diretta delle proprieta meccaniche dei
tessuti esplorati, ma valutano la risposta ad una sollecitazione meccanica indotta da una sorgente
esterna e la riproducono in una forma interpretabile per I'osservatore. L’elastogramma rappresenta
il metodo piu intuitivo di rappresentazione visiva delle caratteristiche elastometriche del tessuto
esplorato ed e caratterizzato da una mappa colorimetrica sovrapposta all'immagine ecografica
tradizionale del tessuto esplorato [12]. L’elastosonografia arricchisce pertanto I'informazione
pervenuta attraverso |'ultrasonografia tradizionale, integrandola con parametri in grado di stimare
in modo oggettivo e riproducibile le caratteristiche elastiche dei tessuti esaminati. In quest’ottica,
essa puo essere considerata la naturale evoluzione della pratica semeiologica della palpazione
manuale, rispetto alla quale lascia meno spazio a erronee interpretazioni personali, ha
caratteristiche riproducibili ed € in grado di esaminare tessuti profondi altrimenti non esplorabili
[13].

Tecniche a confronto: metodi quasi-statici vs metodi dinamici

In linea generale, le tecniche elastosonografiche differiscono per la modalita attraverso cui la forza
di carico viene erogata al tessuto da esaminare. || metodo quasi-statico (strain elastography — SE)
rappresenta la prima metodica elastosonografica introdotta nella pratica clinica. Essa prevede
I'applicazione dall’esterno di una compressione statica da parte dell’operatore, quindi la
deformazione tissutale viene stimata attraverso la comparazione tra I'immagine ultrasonografica B-
mode iniziale (presa come riferimento) e quella immediatamente successiva alla somministrazione
dell'impulso. Questa tecnica ha dei limiti: 1) I'entita della compressione statica non pud essere
guantificata in quanto é operatore-dipendente (& nota infatti solo I'entita della deformazione); 2) il
suo utilizzo & circoscritto allo studio di organi superficiali, quali mammella e tiroide; per lo studio
degli organi piu profondi (fegato, rene) si puo ricorrere a fonti di stimolazione meccanica endogene,
quali le pulsazioni cardiache/arteriose o la respirazione [11]. Nei metodi dinamici (shear wave
elastography — SWE), la forza di carico & costituita da una radiazione acustica, che puo essere una
transitoria e di breve durata oppure oscillatoria con frequenza fissa. In entrambi i casi, la forza
applicata genera una perturbazione che deformera il tessuto sia in senso longitudinale (onde di
compressione — compressional waves) che perpendicolare (onde di taglio — shear waves). Le onde
acustiche di compressione utilizzate in ecografia B-mode viaggiano ad elevate velocita lungo i tessuti
(1450-1550 m/s), mentre le onde di taglio sono molto pil lente (1-10 m/s). La SWE sfrutta le onde
acustiche di compressione sia per generare le onde di taglio che per intercettarle, stimarne la
velocita di propagazione (shear wave speed — SWS) e infine ricavare algebricamente il modulo di
Young del tessuto esaminato. Le tecniche di elastosonografia dinamica consentono di elaborare un
elastogramma a piu alta risoluzione rispetto al metodo quasi-statico; tuttavia, la disponibilita di un
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trasduttore capace di generare le onde di taglio, di misurare le minime deformazioni tissutali da esse
indotte e nel contempo di limitare le sovrapposizioni con le onde di compressione (le onde infatti
rimbalzano e si mescolano quando incontrano tessuti a diversa impedenza acustica, rendendosi di
fatto indistinguibili) richiede tecnologie pil complesse e costose [14]. Tra i metodi dinamici, di
seguito vengono elencate brevemente le tecniche di interesse attuale (Tabella I).

Vibro-acustografia (Vibro-acoustography): il trasduttore genera due raggi ad ultrasuoni confocali
che possiedono frequenze leggermente diverse tra loro (w0 e w0 + w). L'interferenza tra i due raggi
fa vibrare il tessuto esattamente nel punto focale oggetto di studio alla frequenza w. La vibrazione
viene catturata da un apparecchio ricettivo (idrofono) in grado di differenziare la frequenza della
risposta tissutale rispetto a quella originale. Al fine di creare I'elastogramma finale, il punto focale
viene di volta in volta spostato da una zona all’altra in modo da studiare le proprieta elastiche del
tessuto in aree di interesse differenti. Questo tipo di analisi “point-by-point” richiede lunghi tempi
di acquisizione che ne rendono difficile I'implementazione in tempo reale e in vivo. Inoltre, i dati
estrapolati risentono non solo dell’elasticita tissutale, ma anche dell’ampiezza della forza generata
e della geometria dell’oggetto vibrante [15].

Acoustic Radiation Force Impulse (ARFI): il trasduttore alterna fasi di radiazione a fasi di lettura. A
differenza della vibro-acustografia, la metodica ARFI utilizza un unico fascio ultrasonoro focalizzato.
In fase di radiazione, il fascio ultrasonoro da origine a onde meccaniche trasversali che si propagano
dall’epicentro verso I'esterno. Durante la fase di lettura, il trasduttore elabora le informazioni di
ritorno derivanti da tali sollecitazioni in modo da produrre un’analisi qualitativa delle proprieta
elastiche del tessuto insonato. Rispetto alle altre metodiche di SWE, il metodo ARFI ha dimostrato
la maggiore risoluzione di contrasto, minore generazione di artefatti e minore influenza dal
movimento di tessuti limitrofi all’area da esplorare; inoltre, la modalita di erogazione della forza di
radiazione acustica non & operatore-dipendente [16, 17].

Elastosonografia transiente_monodimensionale (1D transient elastography — TE):la superficie
anteriore del trasduttore agisce come un pistone vibrante che invia un impulso meccanico a bassa
frequenza sulla superficie del tessuto da esaminare. Questo da origine a onde sferiche sia di
compressione che di taglio che si propagano nel tessuto. L'entita delle deformazioni tissutali viene
stimata attraverso un trasduttore ad ultrasuoni monodimensionale che genera impulsi di lettura in
sequenza al fine di registrare gli echi di retro-diffusione in funzione della profondita e del tempo:
sara cosi possibile derivare la velocita di propagazione delle onde meccaniche e quindi il modulo di
Young del tessuto esaminato [18]. La 1D-TE & diventata una metodica di riferimento per lo studio
della patologia cronica e della fibrosi epatica, in particolare con il brevetto commercialmente noto
come FibroScan® (Echosens, Parigi, Francia) [19].

Elastosonografia transiente bidimensionale (2D transient elastography — TE): la 1D-TE consente di
analizzare solamente una porzione molto ristretta di tessuto, paragonabile ad un cilindro con
diametro molto ristretto posto in asse con il trasduttore ultrasonografico. La 2D-TE supera questo
limite. Il sistema vibrante del trasduttore € composto da due barre poste simmetricamente rispetto
alla sorgente del fascio ultrasonoro. Le onde meccaniche a bassa frequenza generate dalle barre
sono in grado di deformare il tessuto lungo una superficie longitudinale molto piu estesa, mentre il
trasduttore ultrasonico attiva tutti i cristalli piezoelettrici con la stessa fase in modo da emettere
un’onda piana per la lettura degli echi di ritorno (Ultrafast Ultrasound Imaging — UUI). La tecnologia
UUI consente di ridurre drasticamente il tempo di scansione di ogni singola immagine e di aumentare
il frame-rate per l'acquisizione in tempo reale. La 2D-TE offre la possibilita di esaminare la
propagazione delle onde di taglio in piu punti contemporaneamente, ma la necessita di installare le
barre vibranti nel trasduttore rende I'apparecchiatura ingombrante e di difficile utilizzo nella pratica
clinica [20].
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Shear wave elasticity imaging (SWEI): questa metodologia sfrutta gli stessi principi del modulo ARFI
sia per l'eccitazione meccanica del tessuto che per le modalita di ricezione delle deformazioni
tissutali, ma con alcune importanti differenze. Nella metodica ARFI la formazione dell’elastogramma
finale richiede molteplici analisi ripetute in ROI differenti, pertanto il raggio di eccitazione e quello
di lettura possono essere considerati sovrapposti. Al contrario, nella SWEI il raggio di eccitazione
rimane fisso mentre quello di lettura analizza le deformazioni tissutali seguendo la direzione di
propagazione delle onde meccaniche anche al di fuori della ROI. Cio consente una valutazione
quantitativa della velocita di propagazione dell’onda meccanica (e quindi della rigidita tissutale) al
prezzo di una elaborazione dei dati molto complessa che penalizza la risoluzione dell'immagine [21].

Supersonic_Shear Imaging (SSl): la tecnica condivide la stessa tecnologia della 2D-TE, con la
differenza che il sistema vibrante viene sostituito dalla forza di radiazione acustica. La SSI utilizza un
unico fascio ultrasonoro focalizzato, tuttavia il punto focale non rimane fisso, bensi si sposta a
diverse profondita lungo I'asse longitudinale a velocita elevatissima (supersonica, per I'appunto), di
gran lunga superiore rispetto alla velocita di propagazione delle onde sferiche che si generano in
ogni singola sorgente. Se consideriamo il fenomeno come simmetrico rispetto all’asse dei punti
focali, ne deriva che il fronte d’onda assumera il profilo di un cono (Mach cone). In un secondo
momento, il trasduttore passera alla modalita UUI per analizzare le onde di taglio che si propagano
attraverso il tessuto in tempi rapidissimi (meno di 30 msec), al punto da rendere trascurabile la
minima sensibilita della metodica ai movimenti del pazientein vivo. Ne consegue che
I’elastogramma finale puo essere visualizzato in tempo reale, al pari di un’immagine ecografica
convenzionale. La SSI ha anche il vantaggio di utilizzare la classica sonda ecografica senza I'aggiunta
di altri apparati, con evidenti vantaggi economici e pratici [22].

Il trasduttore genera due fasci ultrasonori confocali con frequenze leggermente diverse;
la vibrazione del punto focale sollecitato da questi due fasci viene recepita da un idrofono [15]
di superfice, che differenzia la frequenza di risposta tissutale point-by-point

Vibro-
acustografia

Il trasduttore genera onde meccaniche trasversali che si propagano nel tessuto ed
elabora successivamente le onde di ritorno da una ROI per costruire una mappa delle
caratteristiche elastiche del tessuto attraverso I'analisi della frequenza e della velocita di
propagazione

ARFI [16, 17]

Il trasduttore genera impulsi meccanici a bassa frequenza che determinano onde
1D-TE trasversali e di taglio: I'entita della deformazione tissutale € stimata attraverso la [18]
registrazione degli echi di retrodiffusione

Rispetto alla tecnica 1D-TE, si possono esaminare contemporaneamente piu punti,
2D-TE aumentando la velocita di campionamento per un tessuto, ma richiede le applicazioni di [20]
barre vibranti supplementari nel trasduttore che aumentano I'ingombro

Il trasduttore in fase di ricezione analizza le deformazioni tissutali seguendo la direzione

SWE di propagazione delle onde meccaniche anche al di fuori della ROI

[21]

Il traduttore produce un unico fascio ultrasonoro il cui fuoco non rimane fisso ma si
SSi sposta secondo I'asse longitudinale della scansione a diverse profondita; il trasduttore in [22]
fase ricettiva analizza la propagazione delle onde di taglio generate dagli echi riflessi
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L'imaging elastosonografico renale nella pratica clinica

Negli studi pubblicati in letteratura, la rigidita del parenchima renale é stata valutata principalmente
mediante tecniche di SWE, e in particolare la tecnica ARFI. Analogamente all’ecografia tradizionale,
il rene puod essere insonato facendo ricorso a diversi approcci (anteriore, posteriore, laterale) e
scansioni (longitudinali, coronali, trasversali, oblique) utilizzando una sonda convex a frequenza di
trasmissione variabile da 2 a 5 MHz. E preferibile eseguire 'esame dopo un periodo di digiuno di
almeno 6 ore al fine di prevenire I'interposizione dei gas intestinali. Sebbene non esista un protocollo
standardizzato, nella pratica clinica si € soliti rilevare dalle 3 alle 12 misurazioni elastosonometriche
in punti diversi del parenchima corticale e midollare; la rigidita del parenchima viene quindi calcolata
come media dei valori ottenuti. L'esame prevede una sequenza di passaggi che possono essere cosi
riassunti:

1.

studio del rene in ultrasonografia convenzionale per ricavare informazioni sulla
conformazione a riposo del tessuto;

invio di un impulso focalizzato ad alta intensita necessario a causare la deformazione locale
del tessuto attraverso la forza di radiazione acustica. L’analisi avviene “point-by-point” e puo
essere estesa ad una regione di interesse (region of interest, ROl) molto ristretta. La ROl puo
essere disegnata sull'immagine ecografica B-mode del tessuto da esaminare e puo essere
posizionata ad una profondita variabile rispetto alla sonda in relazione alla regione d’organo
target, con influenza limitata da parte dei tessuti circostanti (Fig. | e Il) [17];

analisi quantitativa della velocita di propagazione delle onde di deformazione tissutale
attraverso I'utilizzo di molteplici impulsi di lettura focalizzati: meno elastico e il tessuto
esaminato, maggiore sara la velocita di propagazione delle onde;

analisi qualitativa dell’elasticita tissutale mediante la generazione di un’immagine in scala dei
grigi, utile soprattutto nei casi in cui I'’elevata risoluzione spaziale rappresenta un parametro
critico (ad esempio per la caratterizzazione delle lesioni solide).
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Nella valutazione elastosonometrica del rene, alcuni “confounding factors” sono stati evidenziati
dalle linee guida EFSUMB: anisotropia renale, idronefrosi e perfusione ematica [23]. L’anisotropia &
la caratteristica per la quale una misurazione di una determinata grandezza fisica (in questo caso, la
velocita di propagazione di onde meccaniche) puo variare in relazione alla tecnica di misurazione
adottata, e nello specifico alla direzione dell’'insonazione. L’anisotropia & strettamente legata
all’lanatomia della regione corticale e midollare del rene [24]: se la misura dell’elasticita avviene
mediante onde parallele alle strutture tubulari e alle arterie interlobulari, la velocita di propagazione
delle onde tende ad incrementare rispetto alla valutazione eseguita perpendicolarmente all’asse
delle piramidi [8, 25]. La perfusione ematica € responsabile di importanti variazioni nella
misurazione della SWS sia in presenza di glomerulosclerosi, e quindi per modificazioni locoregionali
del microcircolo, che in presenza di alterazioni di perfusione per occlusione dell’arteria renale che
trombosi della vena renale, con variazioni di oltre 500% rispetto ai valori basali [23, 26]. L'idronefrosi
incide fino al 137% [24]. La profondita dell’organo bersaglio € un limite sostanziale per tutte le
tecniche elastosonografiche, e il sistema ARFI non € da meno. Bota et al [27] hanno riportato che la
SWS si riduce fino al 27% incrementando di tre centimetri la profondita della ROI. Questo dato
potrebbe essere particolarmente importante nei pazienti obesi e/o con anomalie congenite di
posizione del rene, nei quali I'elastosonografia potrebbe essere del tutto inattendibile.

Il ruolo della tecnica ARFI nel rene normale e patologico

Il ruolo dell’elastometria per la valutazione del danno d’organo diffuso e stato ampiamente studiato
per il fegato, in cui esiste una proporzione tra SWS e grado di fibrosi; le evidenze in letteratura sono
piu limitate, e discordanti, per I'analisi qualitativa e quantitativa dell’elastometria nelle patologie
focali e diffuse dei reni. Eimportante notare che i valori di riferimento di SWS sembrano essere validi
solo in relazione alla tecnica ARFI: infatti, utilizzando altre tecniche ultrasonografiche sono stati
riportati valori molto diversi di SWS nello stesso gruppo di pazienti sani adulti [28].
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Elastosonografia nel rene normale

Lo studio originale di Goertz et al. [29] era stato condotto con lo scopo di valutare la SWS di vari
organi parenchimatosi addominali in pazienti sani. Dopo svariate misurazione sia intra- che inter-
individuali, gli autori notarono la piu ampia deviazione standard nelle misurazioni ARFI per i reni
rispetto a tutti gli altri organi studiati. Diversi studi hanno riportato varie misurazioni per gli indici di
rigidita della regione corticale dei reni nativi (Tabella Il). | valori medi normali di SWS calcolati con
tecnica ARFI nel rene nativo del paziente giovane ed adulto con funzionalita renale conservata
variano da 2.15 a 2.54 m/s [27, 29-31], mentre la rigidita media della corticale renale € di 15.4 + 2.5
kPa [32, 33]. E stato rilevato che esistono variazioni della media di SWS in relazione all’eta, con valori
massimi nei bambini sani (per i quali é riportata una media di 3.13 * 0.09 m/s) e con riduzione
significativa nell’anziano anche in presenza di funzione renale conservata (in questo sottogruppo di
pazienti é stata rilevata una media di 1.82 £ 0.63m/s) [27, 33]. La piU alta prevalenza nell’anziano dei
meccanismi di rarefazione capillare e di danno al microcircolo sostenuti dallo stress ossidativo, dalla
produzione di citochine pro-inflammatorie e dalla proliferazione fibroblastica potrebbe spiegare
almeno in parte tale divergenza. In ogni caso, la riduzione della SWS nell’anziano non sembra avere
alcun valore predittivo sulla progressione della malattia renale cronica. Sulla base dei dati ottenuti
da Lee et al [31], che hanno confrontato i parametri istologici, clinici ed elastosonografici dei reni di
73 donatori per trapianto da vivente, I'eta non sarebbe 'unico fattore confondente: nell’analisi
multivariata, la rigidita correlava con I'eta, il genere, il BMI e la profondita della misura, mentre non
veniva riscontrata alcuna correlazione significativa con i dati istologici.

12.1 3.13+0.09 [33]
8.43+5.30 2.85£0.63 [40]
. 42.0+11.3 2.2140.58 [31]
Rene nativo 1.49+0.19 (rene dx)
38.72+12.02 1.54+0.19 (rene sx) [28]
45.4+18.3 1.82 % 0.63 [27]
. 39.8+10.5 2.31+0.42
Rene trapiantato 36.94+12.51 2.35+0.29 [42] 1461

Elastosonografia nella patologia parenchimale del rene nativo

Sebbene in vari modelli sperimentali di glomerulosclerosi la rigidita corticale valutata
ecograficamente correli con la riduzione della velocita di filtrazione glomerulare (VFG) [8], nell'uomo
guesta evidenza sembra essere meno forte, per via dell’ampia variabilita dei dati riportati in
letteratura [30]. Nel 2014 Asano et al [26] hanno pubblicato uno studio originale condotto su 323
pazienti (di cui 14 controlli sani ed il resto con vari gradi di malattia renale cronica e con varie
comorbilita) con lo scopo di caratterizzare i fattori coinvolti nell’elevata variabilita inter-individuale
nell’analisi elastometrica del rene; questi autori sono stati in grado di dimostrare che la SWS tendeva
a ridursi parallelamente alla riduzione della VFG, e che valori pilu bassi di SWS erano stati ottenuti in
pazienti con il maggior indice di pulse wave velocity (PWV) braccio-gamba. Questi risultati erano in
parte inaspettati, poiché nel fegato (organo per il quale esiste un maggior numero di evidenze in
letteratura sull’utilizzo di metodiche ultrasonografiche parametriche) si osserva un incremento nella
SWS proporzionale al grado di fibrosi. La relazione con la PWV braccio-gamba appare invece
meritevole di attenzione, poiché & correlato con la progressione dell’aterosclerosi. Da questa
correlazione, e dalla cognizione che la fibrosi negli stadi piu avanzati di disfunzione renale & associata
a riduzione significativa della vascolarizzazione, deriva I'assunto che il flusso ematico determina
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un’influenza maggiore sulla propagazione delle onde d taglio rispetto ad altre variabili [26]. Una
correlazione negativa tra SWS e progressione della CKD e stata confermata anche da Sasaki et al
[34].

Sebbene alcuni autori abbiano riportato una correlazione tra la rigidita corticale e il grado di
disfunzione renale, attribuibile alla fibrosi corticale [35], studi biopsy-proven piu recenti hanno
dimostrato che la correlazione tra disfunzione renale e valori di elasticita derivati da SWS non e
lineare, e che in stadi avanzati di nefropatia cronica la rigidita € maggiormente influenzata
dall’ipoperfusione piuttosto che dal grading di fibrosi [36].

In un recente studio pilota su rene nativo, Bob et al. [37, 38] hanno riscontrato che nei pazienti affetti
da glomerulonefrite cronica la SWS e significativamente piu bassa rispetto ai controlli sani e vi € una
correlazione positiva con i valori di VFG (al ridursi della VFG, vi € la tendenza alla riduzione di SWS).

Nel 2017 Distefano et al [39] hanno presentato, nell’ambito del congresso nazionale della SIUMB, i
risultati preliminari di uno studio trasversale condotto su 20 pazienti affetti da glomerulonefriti in
fase acuta sottoposte a biopsia e vari gradi di disfunzione renale; in questo studio di fattibilita gli
autori furono in grado di determinare una correlazione positiva tra SWS e concentrazioni sieriche di
creatinina, ma il campione ridotto non permise di stratificare i risultati in relazione all’istologia
riscontrata. Yogurtlcuoglu e Damar hanno comparato i valori di ARFl in trenta pazienti pediatrici con
glomerulonefrite biopsy-proven e altrettanti controlli sani, rilevando che la media di SWS nei
pazienti & di 3.42 £ 0.34 m/s, mentre nei controlli € 2.85 + 0.57 m/s, con differenza statisticamente
significativa [40]; confrontando i valori elastosonografici nelle regioni corticali superficiali, medie e
profonde inoltre non si apprezzavano differenze significative né all’interno dello stesso gruppo, né
tra i due gruppi [41].

Questi dati su pazienti pediatrici hanno confermato un precedente studio di Xu et al, sebbene in
guest’ultimo articolo i valori di SWS riportati fossero significativamente inferiori sia per il gruppo dei
pazienti che per il gruppo di controllo, verosimilmente in relazione con la diversa tecnica utilizzata
[42].

In controtendenza con questi risultati di letteratura, un recente studio originale di Desvignes et al.
su popolazione pediatrica mette in guardia che non é stata trovata nessuna correlazione tra fibrosi
interstiziale e grado di rigidita, e che esiste una variabilita da moderata ad elevata nei risultati delle
misurazioni in particolare utilizzando una sonda lineare [46].

La rigidita tissutale & stata studiata nel rene di pazienti affetti da nefropatia diabetica.

La SWS delle regioni corticali renali dei pazienti con nefropatia diabetica & significativamente
superiore rispetto alla popolazione sana di pari et3, e la rigidita parenchimale tende ad aumentare
con il grado di disfunzione renale come conseguenza della fibrosi interstiziale secondaria ad atrofia
tubulare ed ispessimento delle membrane basali; € stato in particolare rilevato che il modulo di
Young del parenchima renale & correlato con la durata del diabete, |'escrezione urinaria di albumina
e le concentrazioni di creatinina sierica [47, 48, 50].

L’analisi degli studi riportati in letteratura relativamente all’utilizzo delle tecniche ultrasonografiche
di valutazione della rigidita tissutale dimostra purtroppo la presenza di risultati discordanti quado si
vuole relazionare la rigidita tissutale, la patologia di base e la disfunzione renale. Non & chiaro quale
sia il motivo di questi risultati discordanti tra i vari studi proposti e la variabilita riscontrata nel rene
nativo con patologia glomerulo-interstiziale acuta o cronica: probabilmente I'impatto dei fattori
emodinamici locali, la differente tecnica di campionamento e i differenti devices utilizzati
contribuiscono in maniera determinante nel determinare i rilievi di elasticita tissutale, forse pilu del
grado di fibrosi, suggerendo cautela nella valutazione dei pazienti affetti da CKD [23,26].
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Elastosonografia nel rene trapiantato

L'attenzione di ricercatori e clinici si &€ recentemente concentrata sull’utilizzo della tecnica ARFI per
lo studio del rene trapiantato che, grazie alla posizione piu superficiale rispetto al rene nativo, risulta
piu facilmente suscettibile di valutazione elastosonografica. Wang et al [2] riportano sette studi su
rene trapiantato condotti con tecnica ARFIl. Nel primo studio riportato in letteratura su 18 pazienti
trapiantati, gli autori [35] dimostrarono una moderata correlazione tra i valori di SWS ed il grado di
fibrosi e nessuna correlazione tra i parametri ARFl e gli indici di resistenza parenchimali; questi dati
sono stati poi confermati piu recentemente da Gokalp et al, che hanno concluso che i valori di
elastosonografia potrebbero essere di qualche utilita solo se confrontati con valori al baseline [42].

In una casistica pubblicata nel 2012 e comprendente 31 pazienti trapiantati con vario grado di fibrosi,
Syersveen et al [43] non rilevarono alcuna correlazione tra la SWS e grado di fibrosi biopsy-proven.
In controtendenza con gli studi sopra citati, nel 2013 Ren et al [44] pubblicarono uno studio su 74
pazienti concludendo che la SWS misurata a livello della corticale renale in pazienti con disfunzione
renale ed elevati indici di resistenza intraparenchimali e significativamente pilu bassa che nei pazienti
con funzione renale normale; nello stesso studio, gli autori rilevarono una differenza significativa tra
i valori di SWS della corticale renale (in cui I'elasticita rilevata € maggiore) rispetto alla regione
midollare ed al seno renale.

Nello stesso anno, Liu et al [45] dimostrarono su una coorte di 28 pazienti che, prendendo come
riferimento per la SWS un cut-off di 2.83 m/s, I'accuratezza diagnostica nel predire la disfunzione
d’organo & del 78.7%. He et al [46] pubblicarono la pil ampia casistica disponibile nell’utilizzo della
tecnica ARFI per lo studio del rene trapiantato, concludendo che la SWS (con valori di cut-off di 2.625
m/s) & pil accurata rispetto agli indici di resistenza nella diagnosi di disfunzione dell’organo
trapiantato ed e inversamente correlata con la VFG. Dai et al. [47] nel 2014 studiarono 54 pazienti
portatori di trapianto renale con tecnica ARFI VTtq (Virtual Touch tissue quantification), e notarono
che la rigidita valutata con questo algoritmo risultava essere significativamente correlata con il grado
di fibrosi parenchimale. Su una coorte di 91 pazienti arruolati, Lee et al [31] descrissero che la SWS
media tendeva ad aumentare durante il primo mese, e che questa tendenza si manteneva stabile
nel follow-up prolungato ad un anno nei pazienti con un rapporto altezza/peso <3.5 m/kg. Lo studio
trasversale condotto da Bolboaca et al [48] ha valutato 69 reni trapiantati con funzione renale stabile
e 14 con disfunzione renale con lo scopo di studiare la variabilita inter-individuale e intra-individuale
dei valori di rigidita e SWS. Gli autori confermarono I'elevata eterogeneita nelle misurazioni della
rigidita in valutazioni ripetute durante la stessa seduta sullo stesso organo; in questa recente
esperienza é stato inoltre confermato che la rigidita della regione corticale era maggiore nei pazienti
con disfunzione d’organo rispetto ai pazienti con funzione renale stabile (mediana 28.70 kPa nel
primo gruppo vs 20.99 kPa nel secondo gruppo). Tale dato sembra essere in concordanza con quanto
riportato in studi successivi [49]; un elemento di novita e invece rappresentato dalla correlazione
positiva descritta tra i valori di rigidita corticale ed il rapporto proteinuria/creatinuria nei pazienti
con funzione renale stabile (gli stessi risultati non sembrano raggiungere la significativita statistica
in caso di disfunzione dell’organo trapiantato).

Elastosonografia nel reflusso vescico-ureterale

Il reflusso vescico-ureterale (RVU) & la causa di circa il 25% dei casi di CKD nella popolazione
pediatrica e, come per altre patologie nefrologiche, anche in questo caso la fibrosi glomerulo-
interstiziale & coinvolta nella progressione dell’insufficienza renale, sebbene con meccanismi non
del tutto noti. Per quanto ci € noto, lo studio di Bruno et al. [33] & I'unico riportato in letteratura
sull’utilizzo di tecniche elastosonografiche per la valutazione del RVU. Si tratta di uno studio
prospettico che ha arruolato 28 pazienti in eta pediatrica affetti da vari gradi di CKD secondaria a
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RVU, valutati con scintigrafia ed esame ecografico completato con tecnica ARFI. | valori di SWS
misurati nella regione corticale del rene affetto da RVU sono stati confrontati con il controlaterale e
con controlli sani. In questo studio gli autori hanno riportato che i valori di SWS rilevati nel rene
affetto da RVU sono significativamente superiori rispetto al rene controlaterale (medie 5.70 + 1.71
m/s vs 4.09 + 0.97 m/s) e che anche il rene non affetto da RVU presenta valori di SWS
significativamente superiori rispetto ai controlli sani (media 3.13 £ 0.09 m/s). Sebbene I'incremento
dei valori di SWS nel rene affetto da RVU sia correlabile con I'evoluzione in senso fibrotico del
parenchima rispetto al rene controlaterale ed alla popolazione sana, meno chiaro & il motivo
dell'incremento dei valori di SWS del rene controlaterale rispetto alla popolazione di controllo. E
stato ipotizzato che il rene non affetto da RVU incrementi la filtrazione glomerulare in risposta
compensatoria alla progressiva perdita di funzione del rene controlaterale; questo potrebbe causare
iniziali fenomeni di fibrosi che giustificano “per se” I'incremento dei parametri elastosonometrici.
Questa ipotesi comunque non ¢ in contraddizione con altre tesi che spiegano le variazioni della SWS
nella CKD nella popolazione adulta, compreso le modifiche della vascolarizzazione regionale che
sembra essere il parametro piu importante nel rene nativo adulto [31], e che & incrementata nel
rene vicariante nel caso del RVU.

Elastosonografia nelle lesioni focali

Clevert at al [49] hanno arruolato 15 pazienti con lesioni renali indeterminate nel tentativo di
caratterizzare i tessuti patologici mediante I'utilizzo della tecnica ARFI e VTtq e di altre tecniche
ultrasonografiche convenzionali (US, CEUS). | risultati dell’analisi suggerirono che, nello stesso
paziente, le lesioni patologiche possono presentare differenti aree di rigidita tissutale rispetto al
tessuto sano limitrofo, aiutando a definire meglio i margini della lesione. Nonostante questo
tentativo di applicazione clinica dell’imaging parametrico, gli autori non dimostrarono nessuna
correlazione tra la velocita di propagazione delle onde e le caratteristiche istologiche dei tessuti
esaminati, ed inoltre focalizzarono I'attenzione sulla caratterizzazione dei margini della lesione,
senza che cio abbia un effettivo contributo sul piano terapeutico. Molto piu interessante sembra il
lavoro prospettico di Thaiss et al [51], in cui gli autori hanno confrontato i parametri quantitativi
derivati dalle analisi ARFI e CEUS e i reperti istologici estrapolati da un campione eterogeneo di
lesioni renali indeterminate diagnosticate all’esame TC (tra cui tumori a cellule renali cromofobi —
chRCC, tumori papillari -pRCC e i tumori a cellule chiare — ccRCC). Lo scopo era quello di verificare se
I'imaging elastosonografico fosse in grado di differenziare i tipi istologici (benigni o maligni). | risultati
dimostrarono che la SWS media era significativamente maggiore nei ccRCC (3.4 m/s) rispetto al rene
normale (2.0 m/s) e ai chRCC (1.9 m/s). Gli stessi autori hanno inoltre comparato i valori di shear
wave ratio (SWR) delle ROI nei tessuti patologici e nel tessuto sano, dimostrando che essi erano
significativamente superiori nelle lesioni tumorali sebbene fossero presenti differenze significative
tra ccRCC, pRCC e oncocitoma.

Conclusioni

L’elastosonografia si propone come strumento diagnostico complementare alle metodiche
ultrasonografiche convenzionali per la diagnosi e il follow-up dei pazienti con malattia renale
cronica. Tra le diverse tecniche elastosonografiche disponibili in commercio, il brevetto noto come
modulo ARFI ha trovato maggior impiego nel follow-up della patologia cronica renale sia negli studi
pubblicati in letteratura che nella pratica clinica, in virtu di una migliore risoluzione spaziale e di una
minore influenza derivante dagli artefatti da movimento e dalla relativa profondita dell’organo.
Sebbene la correlazione tra parametri elastosonometrici e fibrosi renale biopsy-proven sia gia stata
dimostrata per il rene trapiantato, I'eccessiva variabilita nelle misurazioni inter- e intra-individuali
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ad oggi scoraggia |'applicazione su larga scala della metodica per lo studio del rene nativo.

In attesa di ulteriori dati, in questo scenario I'elastosonografia potrebbe quindi avere un ruolo nel
follow-up di una fibrosi gia nota piuttosto che nella prima diagnosi. Molto suggestiva & la possibilita
di monitorare il decorso di una nefropatia secondaria a RVU e di discriminare tra lesioni renali
indeterminate benigne e maligne, ma ulteriori studi sono necessari per validare questi possibili
campi di utilizzo. In prospettiva, € auspicabile che la ricerca e I'innovazione tecnologica puntino ad
implementare ulteriormente I'imaging elastosonografico, che al momento & I'unico strumento a
proporsi come alternativa alla biopsia renale per la valutazione non invasiva del principale fattore di
progressione della nefropatia cronica, ovvero la fibrosi.
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ABSTRACT

La FAV rappresenta la “lifeline” per il paziente in dialisi; pertanto, sono essenziali un suo continuo
monitoraggio e sorveglianza.

Per quanto i dati epidemiologici abbiano indicato un incremento nel corso degli anni dell’eta anagrafica
nonché del numero dei pazienti con diabete e/o arteriosclerosi, la FAV resta tuttora |’accesso vascolare
piu comune rispetto al catetere venoso centrale ed alla protesi vascolare. La FAV presenta un minor
rischio di infezione ed ospedalizzazione, garantisce una maggiore efficienza dialitica e conseguente
prolungata sopravvivenza del paziente.

Da quando i medici Cimino e Brescia concepirono la fistola artero-venosa (FAV) per la dialisi cronica, le
linee-guida che si sono succedute hanno fornito suggerimenti sul tipo di anastomosi, collocazione
(prossimale, distale), primo impiego della FAV, monitoraggio e sorveglianza del patrimonio vascolare del
paziente. E stato sottolineato il ruolo del paziente nell’autogestione della FAV e I'importanza di un team
multidisciplinare nel monitorare e sorvegliare la FAV per ottenere prolungata longevita, maggiore
efficienza dialitica e migliore sopravvivenza del paziente. La gestione richiede informazione ed istruzione
del paziente, esame clinico da parte dello staff di dialisi e controlli periodici con esame ecodoppler per
cogliere i primi segni di un malfunzionamento della FAV e procedere in tempo alla correzione.

La letteratura viene rivista e vengono riportati i suggerimenti delle linee guida ed i dati relativi al
progetto Accesso Vascolare per Emodialisi (AVE); quest’ultimo & un progetto volto a valutare I'efficacia di
un protocollo di monitoraggio e sorveglianza, operato da un team multidisciplinare, sull’efficienza
dialitica, sulla longevita della FAV e sulla mortalita.

PAROLE CHIAVE: fistola artero-venosa, dialisi extracorporea, mortalita, monitoraggio, sorveglianza
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Introduzione

La fistola artero-venosa interna (FAV) fu concepita dai medici Cimino e Brescia nel 1966, quale
superamento dello shunt artero-venoso esterno di Quinton-Scribner [1, 2].

La FAV resta I'accesso vascolare migliore ed e considerata la “lifeline” per il paziente in dialisi cronica
essendo superiore agli altri accessi vascolari, quali catetere venoso centrale e protesi, rispetto ai
quali presenta maggiore longevita, minor rischio di infezioni e formazione di trombi, ed assicura
maggiore sopravvivenza al paziente [3-7].

Considerato che la FAV rappresenta la“lifeline” per il paziente in dialisi, & essenziale un continuo
monitoraggio clinico-strumentale per ottenere un duraturo utilizzo della stessa. Tale scopo puo
essere raggiunto mediante una precisa valutazione del patrimonio vascolare del paziente nella fase
“pre-chirurgica” e successivo monitoraggio e sorveglianza durante I'impiego continuativo della FAV.

Fase pre-chirurgica

Nel paziente in programma per dialisi extracorporea il patrimonio vascolare venoso deve essere
preservato diverso tempo prima del confezionamento della FAV. Eimportante, per quanto possibile,
evitare l'inserimento di cateteri venosi, I'infusione di farmaci sclerosanti oppure le ripetute
venopunture sull’arto superiore non prevalente del paziente [8].

La valutazione pre-chirurgica del patrimonio vascolare non puo prescindere da quella delle
condizioni cliniche del paziente. La presenza di patologia arteriosclerotica diffusa, pregressi eventi
trombo-embolici, accidenti cardiovascolari maggiori devono essere tenuti in considerazione prima
della creazione della FAV [4, 9, 10]. Tali situazioni cliniche necessitano di approfondimento
diagnostico e di laboratorio per evitare un fallimento immediato oppure una insufficienza futura
della FAV con effetti negativi sulla adeguatezza dialitica e sulla sopravvivenza del paziente.

La valutazione clinica deve essere integrata da esame ecodoppler. L’ecodoppler € di grande ausilio
e viene proposto quale esame da preferire ad altri piu invasivi. L'esame eco-doppler consente di
valutare il calibro, il decorso e la presenza di collaterali del vaso venoso e la qualita del vaso arterioso
lungo il suo decorso; quest’ultima valutazione non puo essere eseguita mediante esame clinico se
non per un breve tratto della porzione distale dell’arteria radiale [11-14].

All’esame doppler un diametro del lume venoso ed arterioso di 2.1/2.5 mm all’anastomosi viene
considerato indispensabile per ottenere una efficiente FAV, mentre valori inferiori (£ 1.5 mm) si
associano ad elevato rischio diinsuccesso immediato (46-64%) soprattutto nel paziente anziano [15—
18].

Rispetto ad una valutazione singola, la valutazione combinata clinica e sonografica ha un impatto
positivo sulla longevita della FAV [19, 20]

Fase chirurgica: collocazione della fistola artero-venosa

Per risparmiare il patrimonio vascolare, la FAV ¢ tradizionalmente costruita nella parte distale del
braccio non dominante del paziente.

Lo studio “The Dialysis Outcomes and Practice Patterns Study” (DOPPS), che riporta i dati dei pazienti
in dialisi di diverse nazioni, ha messo in evidenza sostanziali cambiamenti nel corso deglianni (DOPPS
4-5 vs DOPPS 1-2) [21]. Nella fase 1-2 del DOPPS il 77% delle FAV erano distali, mentre nella fase
DOPPS 4-5 la percentuale era del 65%. In Europa € aumentato il numero dei pazienti con FAV
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prossimale per quanto la sede distale sia ancora la preferita dal nefrologo/chirurgo. In Giappone la
quasi totalita (93%) delle FAV e in sede distale; tale percentuale & rimasta stabile nel tempo.
Situazione opposta & presente negli USA dove la percentuale dei pazienti con FAV prossimale e
nettamente superiore a quella dei pazienti con la distale (70% vs 30%). In Italia il 29% dei pazienti ha
una FAV prossimale; in tale percentuale sono soprattutto i pazienti di eta = 75 anni [21].

Diversi fattori possono dare conto della progressiva riduzione della percentuale di FAV distale nelle
diverse aree geografiche. L'eta anagrafica del paziente & progressivamente aumentata, come &
aumentata la percentuale di pazienti diabetici, obesi, con malattie cardiovascolari, scompenso
cardiaco, malattia aterosclerotica periferica e con alta permanenza in dialisi (dialysis vintage) [4, 21].
La percentuale di FAV distale & inversamente proporzionale al “dialysis vintage” per tutte le fasce di
eta anagrafica in Europa ed in USA [21].

Per quanto riguarda I'’eta anagrafica e da rilevare che la percentuale di FAV distale & maggiore nei
pazienti maschi di eta <55 anni mentre & inferiore nei pazienti maschi di eta 2 75 anni; nelle pazienti,
invece, la percentuale di FAV distale & uguale per tutte le fasce di eta sia in Europa che negli USA
[22].

| dati rilevati negli USA mostrano, contrariamente a quanto & comunemente considerato, che la
percentuale di pazienti con fistola prossimale o fistola distale & sovrapponibile nei pazienti diabetici
[21].

Non ci sono solide evidenze di un vantaggio della FAV distale rispetto alla prossimale per quanto
riguarda il rischio di ospedalizzazione e mortalita [22-24].

Fase post-chirurgica e primo utilizzo della fistola artero-venosa

Nei primi pazienti in cui fu costruita da Cimino e Brescia, la FAV venne utilizzata immediatamente
dopo la chirurgia [2]. Successivamente risulto evidente che la sopravvivenza della FAV era migliore
se essa veniva usata a distanza dalla chirurgia.

Il tempo intercorrente tra la chirurgia ed il primo utilizzo della FAV consente la cosiddetta
“maturazione”: fase nella quale la vena aumenta di calibro e si “arterializza” con incremento dello
spessore di parete che rende piu facile il successivo inserimento degli aghi-fistola.

Il tempo ritenuto utile per la “maturazione” della FAV é stato molto variabile nel corso degli anni.
Infatti, in alcuni casi la FAV veniva costruita con valori di clearance della creatinina < 25 ml/min, in
altri con la creatinina sierica > 4.0 mg/d|, il altri un anno prima della presumibile necessita della dialisi
[22, 24, 25].

Per la grande disparita di scelta dei tempi di “maturazione” e quindi di primo utilizzo della FAV, le
linee guida KDOQI proposero, come criterio oggettivo di maturazione, la sigla “6S” corrispondente
ad un diametro interno del vaso arterializzato >6 mm, flusso arterioso di 600 ml/min, profondita
dalla cute di 6 mm [26]. Tuttavia, tale criterio non fu adottato da tutte le societa nefrologiche [4, 21,
27]. | dati dei registri riportano, infatti, che il tempo mediano dalla chirurgia al primo utilizzo della
FAV e 10, 46 e 82 giorni rispettivamente in Giappone, Europa ed USA. Pertanto, nelle ultime linee
guida KDOQI sugli accessi vascolari, la valutazione sulla “maturazione” della FAV e quindi il suo primo
impiego viene demandata al giudizio del clinico nello spirito della cosiddetta medicina centrata sul
paziente (patient first) [21, 22, 28].

La rilevanza della valutazione personalizzata del singolo paziente da parte del clinico € motivata dal
fatto che fattori quali etnia, sesso, eta anagrafica, comorbidita possono largamente influenzare il
tempo di maturazione della FAV [29, 31].
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E rilevante dal punto di vista clinico che esiste una relazione inversa tra tempo di primo utilizzo della
FAV e sua sopravvivenza. Il rischio relativo di fallimento e basso quando il primo utilizzo della FAV e
effettuato dopo 40 giorni dalla chirurgia, mentre ¢ significativamente piu elevato quando la FAV &
utilizzata nei primi 15 giorni dalla chirurgia [25]. E da osservare, tuttavia, che per quanto in Giappone
il tempo di primo utilizzo della FAV sia in assoluto il piu breve (10 giorni), la durata della FAV ¢ la pil
duratura [4]; il diffuso impiego di aghi cannula in plastica (soprattutto nella fase iniziale della
“maturazione”) rispetto a quelli in metallo viene considerato il fattore favorente la longevita della
FAV [32-34].

Monitoraggio e sorveglianza della FAV

Il monitoraggio € inteso come valutazione clinica: ispezione, palpazione ed auscultazione della FAV
per rilevare segni di disfunzione.

La sorveglianza e intesa come valutazione periodica della efficienza della FAV mediante test di
adeguatezza dialitica ed indagini strumentali.

Il monitoraggio e la sorveglianza si rendono necessari considerato che una inefficienza totale della
FAV e preceduta da segni iniziali di disfunzione che, se tempestivamente rilevati sia da un punto di
vista clinico che strumentale (doppler, fistolografia, angioplastica, chiusura di vasi collaterali,
correzione di aneurismi), possono consentire il “salvataggio” e la longevita dell’accesso vascolare.

Nel monitoraggio e sorveglianza un ruolo rilevante e svolto dal paziente stesso oppure dal caregiver
guando ad essi viene fornita opportuna informazione ed addestramento per rilevare, durante il
periodo interdialitico, i segni premonitori di malfunzione della FAV (dolore, eritema ed arrossamento
della cute in sede di anastomosi, riduzione del fremito, edema distale all’anastomosi) [35].

Il monitoraggio e la sorveglianza dovrebbero essere affidati a ciascun componente di un team
multidisciplinare, ognuno per le sue specifiche competenze. Un team ideale e costituito da
infermiere esperto di dialisi, nefrologo, chirurgo vascolare o nefrologo esperto nel confezionamento
di FAV e/o apposizione di CVC, ecografista, radiologo interventista. In questo team multidisciplinare
I'infermiere esperto di dialisi riveste un ruolo rilevante nel monitoraggio della FAV ad ogni seduta
dialitica, nella segnalazione alle altre figure del team di problematiche legate all’accesso vascolare
(difficolta di incannulamento, alterate pressioni, eccessivo ricircolo ed altro); da queste segnalazioni
partono le procedure di sorveglianza che contribuiscono ad una duratura sopravvivenza dell’accesso

vascolare.

E stato osservato che la presenza di un team multidisciplinare riduce la percentuale di pazienti con
CVC o protesi vascolare a favore della FAV e pud assicurare una maggiore longevita ed un migliore
funzionamento della FAV con positivi effetti sull’efficienza dialitica e conseguentemente sulla
mortalita [4, 36, 37].

In presenza di un rilievo clinico patologico (da parte del paziente o dello staff infermieristico e
confermato dallo staff medico) la valutazione strumentale & rappresentata principalmente
dall’esame ecodoppler.

L’esame ecodoppler per le sue caratteristiche di diffusa disponibilita, facilita di utilizzo, non invasivita
e basso costo, rappresenta l'indagine strumentale piu idonea per la valutazione della FAV nella
immediata fase post-chirurgica (confezionamento della FAV), in quella di “maturazione” e durante
I'utilizzo cronico della FAV. Nella fase di “maturazione”, infatti, il solo esame clinico non sempre
riesce ad evidenziare il formarsi di una stenosi che puo essere inizialmente inapparente ma in grado
di condizionare il successo immediato o la futura sopravvivenza della FAV. Linee guida e “expert
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consensus” sottolineano la grande utilita di una valutazione vascolare pre-operatoria mediante
doppler, ma non suggeriscono un “timing” per la valutazione doppler della FAV nella sua fase di
“maturazione” [4, 5, 14, 16, 17, 21]. E ragionevole ritenere utili controlli ravvicinati della FAV
durante le 4-6 settimane successive alla chirurgia in presenza di vasi nativi di piccolo calibro e con
flusso limitato al controllo doppler pre-chirugico [15-18].

Un precoce rilievo all’ecodoppler di malfunzionamento della FAV pud essere seguito da una
valutazione angiografica con tempestivo intervento di correzione [4, 38—-44].

Risultati preliminari dello studio “accesso vascolare per emodialisi” (AVE)

AVE e uno studio osservazionale multicentrico volto alla valutazione dei miglioramenti della
efficienza dialitica, longevita della FAV e mortalita che si possono ottenere implementando sia il
monitoraggio che la sorveglianza periodica della FAV da parte di un team multidisciplinare, costituito
da infermieri specializzati in emodialisi, nefrologo, ecografista, chirurgo vascolare, cardiologo,
radiologo interventista [45]. Il progetto prevedeva un periodo di osservazione di almeno 3 anni con
inizio nell’anno 2018, quando il protocollo di valutazione & stato adottato da tutti gli ambulatori di
emodialisi (n. 13) partecipanti al progetto.

Le caratteristiche cliniche della popolazione valutata sono riportate nella Tabella 1.

NUMERO 942 919 994
SESSO (% DONNE) 40 37 36

. 69 61 68
ETA (ANNI. MEDIANA; L.R.) 5075 | s078 | 57.76
DIALISI (ANNI. MEDIA£DS) 3+44 6+46 335
DIALISI (ANNI. MEDIANA; I.R.) 2,04 338 214
FAV NATIVA (%) 69 66 66

Il protocollo di sorveglianza e monitoraggio é riportato nella Tabella 2.

ALTERAZIONE DELLA CUTE IN PROSSIMITA DELL’ANASTOMOSI
ALTERAZIONE DELLA CUTE IN PROSSIMITA’ DELLE SEDI DI INCANNULAZIONE
EDEMA DISTALE ALL’ANASTOMOSI

EDEMA

ALTERAZIONI DEL FREMITO (DEBOLE, NON CONTINUO, SOLO SISTOLICO)
ASSENZA DI “COLLASSO” DELLA FAV CON BRACCIO ALZATO

POLSO “DURO” A MONTE DELLA STENOSI

DIFFICOLTA AD INCANNULARE IL VASO

ASPIRAZIONE DI COAGULI

FLUSSO EMATICO INSUFFICIENTE DURANTE LA SEDUTA DI DIALISI*
PROLUNGATO SANGUINAMENTO AL TERMINE DELLA DIALISI

ESAMI STRUMENTALI

ECODOPPLER IN PRESENZA DI ALTERAZIONI CLINICHE ACUTE
VALUTAZIONE TRIMESTRALE DO ROUTINE

ESAMI STRUMENTALI DI SECONDO LIVELLO

FISTOLOGRAFIA

RISONANZA MAGNETICA

ANGIOPLASTICA

*escluse le altre cause emodinamiche responsabili di ipotensione in dialisi
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Durante il periodo di osservazione, i pazienti con FAV rimanevano stabili confermando che la
presenza di un team multidisciplinare puo assicurare una maggiore longevita della FAV [4, 36, 37].

Per quanto riguarda I'efficienza dialitica, le variazioni del KT/V sono riportate nella Tabella 3. I
miglioramento del KT/V é stato rilevato solo per i primi 2 anni del periodo di osservazione. Nell’anno
2020 si notano le conseguenze negative della pandemia da COVID-19 sul valore di KT/V.

2018 131 0.004
2019 1.36 0.003
2020 1.23 0.002

Le curve di sopravvivenza per gli anni 2018-2020 sono mostrate nella Figura 1.
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Valutato in aggregato per I'intera coorte, il rischio di mortalita e differente tra i 3 anni (p = 0.001).
La differenza e sostenuta dalla minore sopravvivenza nell’anno 2020 come mostrato nella Figura 2.
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La sopravvivenza dell’anno 2019 e risultata migliore (p = 0.004) quando confrontata con quella
relativa all’anno 2020 come riportato nella Figura 3.
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La mortalita e stata valutata anche in relazione all’eta, dividendo i pazienti in due classi anagrafiche
(eta: <65 anni e > 65 anni). | risultati sono riportati nella Figura 4. Una sopravvivenza migliore & stata
osservata nei pazienti con eta fino a 65 anni per il periodo di osservazione (2018: p = 0.000; anno
2019: p = 0.000; anno 2020: p = 0.000).
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Differenze di genere sono largamente presenti nella epidemiologia, progressione e gestione della
popolazione con malattia renale cronica [46-50].

La maggiore presenza di FAV rispetto a CVC e protesi, la piu lunga aspettativa di vita delle donne e
la piu rapida progressione della malatia renale cronica negli uomini sono condiderati fattori favorenti
la sopravvivenza delle donne in dialisi.
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In uno studio osservazionale su popolazione italiana, quindi omogenea con quella del progetto AVE,
veniva registrata una migliore sopravvivenza ad 1 anno nelle donne rispetto agli uomini [51]. Nello
studio AVE, le curve di sopravvivenza valutate in aggregato non erano differenti tra uomimi e donne
durante il periodo di osservazione (anno 2018: p = 0.327; anno 2019: p = 0.174; anno 2020: p =
0.343). Questo dato era confermato anche quando i dati di sopravvivenza erano analizzati in
funzione del genere e dell’eta anagrafica. Non si osservava una differenza tra i generi mentre era
confermata la significativa differenza (p = 0.000) tra i livelli di eta anagrafica come riportato nella
Figura 5.

Kaplan-Meier survival estimates
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| dati dello studio AVE non consentono di confermare in maniera robusta gli obiettivi auspicati. Il
periodico monitoraggio e sorveglianza ha contribuito a mantenere stabile la percentuale di pazienti
con FAV (65%) e al miglioramento della adeguatezza dialitica, misurata come KT/V; tale
miglioramento é stato evidente per glianni 2018 e 2019, ma non confermato nell’anno 2020 a causa
della pandemia COVID-19. Durante la lunga pandemia, i pazienti risultati positivi al virus sono stati
dializzati, anche per diverse sedute, presso ambulatori di dialisi dedicati in altre sedi con la
conseguente impossibilita ad applicare il monitoraggio e la sorveglianza prevista dal protocollo AVE.
La pandemia COVID-19 ha fortemente condizionato la valutazione della sopravvivenza proprio
nell’ultimo anno della prevista osservazione, vanificando completamente i potenziali vantaggi
dall’applicazione del protocollo di monitoraggio e sorveglianza.

Resta tuttavia forte il convincimento che monitoraggio e sorveglianza stringente da parte di un team
multidisciplinare sia in grado di incrementare I'adeguatezza dialitica, la longevita della FAV e di
ridurre la mortalita.

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 5

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

63


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/

Giornale Italiano di Nefrologia

BIBLIOGRAFIA

1.

10.

11.

12.

Quinton W, Dillard D, Scribner BH. Cannulation
of blood vessels for prolonged hemodialysis.
Trans ASAIO 1960; 6: 1004-1006.

Brescia MJ, Cimino JE, Appel K. et al. Chronic
hemodialysis using venipuncture and surgically
created arteriovenous fistula. N Engl J Med
1966;275:1089-1092,
https://doi.org/1056/NEJM196611172752002.
Dhingra RK, Young EW, Hulbert-Shearon TE, et
al. Type of vascular access and mortality in US
hemodialysis patients. Kidney Int 2002;60:1443-
1451, https://doi.org/1046/j.1523-
1755.2001.00947 .x.

Hongtao Z, Haitao Lu,Wenge L. et al; Expert
consensus on the establishment and
maintenance of native arteriovenous fistula.
Chronic Diseases and Translational Medicine
2021;7: 235e253
https://doi.org/10.1016/j.cdtm.2021.05.002.
Pisoni RI, Young Ew, Dawn M. Dykstra Dm. et
al. Vascular access use in Europe and the
United States: Results from the DOPPS. Kidney
Int 2002;61:305-316,
https://doi.org/1046/j.1523-1755.2002.00117 .x.
Kerlan Jr RK, LaBerge JM. Fistula first, stent
graft second. N Engl J Med. 2010;362:550-552,
https://doi.org/1056/NEJMe0912187.

Zavacka M, Zelko A, Madarasova Geckova A, et
al. Vascular access as a survival factor for the
hemodialysis population: a retrospective study.
Int Angiol 2020;39:525-531,
https://doi.org/23736/S0392-9590.20.04401-6.
El Ters M, Schear GJ, Taler SJ et al.
Association Between Prior Peripherally Inserted
Central Catheters and Lack of Functioning
Arteriovenous Fistulas: A Case-Control Study in
Hemodialysis Patients. Am J Kidney Dis
2012;12:601-608,
https://doi.org/1053/j.ajkd.2012.05.007.

Raml NM, Breakwell S. A review of patients with
renal disease undergoing vascular access
surgery: is gray-scale ultrasound enough? J
Vasc Nurs. 2013;31:111e117,
https://doi.org/10.1016/j.jvn.2012.10.003.
Alfano G, Fontana F, lannaccone M, et al.
Preoperative management of arteriovenous
fistula (AVF) for hemodialysis. J Vasc Access.
2017;18:451e463,
https://doi.org/5301/jva.5000771.

Te-Hui Kuo, Chin-Li Lu, Ya-Hui Chang, et al.
Association of Dysfunction of Vascular Access
for Hemodialysis With Major Adverse
Cardiovascular Events Circ J 2020; 84: 1004 —
1011, https://doi.org/10.1253/circj.CJ-19-1036.
Gibson KD, Caps MT, Kohler TR, et al.
Assessment of a policy to reduce placement of
prosthetic hemodialysis access. Kidney Int
2002;59:2335-2245, https://doi.org/1046/j.1523-
1755.2001.00751.x.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Silva MB, Hobson RW, Pappa PJ et al. A
strategy for increasing use of autogenous
hemodialysis access procedures: impact of
preoperative noninvasive evaluation. J Vasc
Surg 1998;27:302-308,
https://doi.org/1016/s0741-5214(98)70360-X.
Allon M, Lockard ME, Lilly RZ, et al. Effect of
preoperative sonograhy mapping on vascular
access outcomes in hemodialysis patients.
Kidney Int 2001; 60:2013-2020,
https://doi.org/1046/j.1523-1755.2001.00031.x.
Misskey J, Hamidizadeh R, Faulds J, et al.
Influence of artery and vein diameters on native
arteriovenous access patency. J Vasc Surg.
2020;71:158e172.
https://doi.org/10.1016/j.jvs.2019.03.075.

Cho M, Kim JS, Cho S, et al. Baseline
characteristics of arm vessels by preoperative
duplex ultrasonography in Korean patients for
hemodialysis vascular access. J Vasc Access.
2019;20:646€651,
https://doi.org/10.1177/1129729819838168.
Misskey J, Hamidizadeh R, Faulds J, et al.
Influence of artery and vein diameters on native
arteriovenous access patency. J Vasc Surg.
2020;71:158e172,
https://doi.org/10.1016/j.jvs.2019.03.075.
Malovrh Patients with chronic kidney disease:
safety aspects in the preoperative management.
Contrib Nephrol . 2015;184:13-23.
https://doi.org/10.1159/000365498.

Gyori GP, Eilenberg W, Dittrich L, et al
Preoperative ultrasound improves patency and
cost effectiveness in arteriovenous fistula
surgery. J Vasc Surg.2019;69:526e531,
https://doi.org/1016/j.jvs.2018.05.217.

Wan ZM, Hu B, Lai QQ, et al. Radial artery
diameter and age related functional maturation
of the radio-cephalic arteriovenous fistula. BMC
Nephrol. 2020;21:234,
https://doi.org/1186/s12882-020-01883-w.
Pisoni RL, Zepel L, Fluck R, et al. International
Differences in the Location and Use of
Arteriovenous Accesses Created for
Hemodialysis: Results From the Dialysis
Outcomes and Practice Patterns Study
(DOPPS) Am J Kidney Dis. 2017;71:469-478,
https://doi.org/1053/j.ajkd.2017.09.012.
Werner-Gibbings K, Ischia L, Butcher W, et al.
Selective placement of native arteriovenous
fistulae in an over 80-year-old population. J
Vasc Access. 2018;19:40e44,
https://doi.org/10.5301/jva.5000807.

Lok CE, Huber TS, Lee T, et al Kdogi Clinical
Practice Guideline For Vascular Access: 2019
Update. Am J Kidney Dis. 2020;75(4)(suppl
2):S1-S164,
https://doi.org/10.1053/j.ajkd.2019.12.001.

Kim HJ, Lee H, Kim DK, Oh KH, Kim YS, Ahn C,
et al. Recurrent vascular access dysfunction as

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 5

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

64


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/13738750/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/13738750/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/13738750/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/5923023/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/5923023/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/5923023/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/5923023/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/5923023/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298797/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298797/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298797/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298797/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7298797/
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1016/j.cdtm.2021.05.002
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1016/j.cdtm.2021.05.002
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1016/j.cdtm.2021.05.002
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1016/j.cdtm.2021.05.002
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1016/j.cdtm.2021.05.002
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1016/j.cdtm.2021.05.002
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11786113/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11786113/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11786113/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11786113/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11786113/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20147722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20147722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20147722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32519532/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32519532/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32519532/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32519532/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32519532/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22704142/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23953860/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23953860/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23953860/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23953860/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23953860/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29027182/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29027182/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29027182/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29027182/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29027182/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32321881/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32321881/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32321881/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32321881/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32321881/
https://doi.org/10.1253/circj.CJ-19-1036
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11380838/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11380838/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11380838/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11380838/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11380838/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/9510284/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/9510284/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/9510284/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/9510284/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/9510284/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/9510284/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11703621/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11703621/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11703621/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11703621/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11703621/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://doi.org/10.1016/j.jvs.2019.03.075.1
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30919734/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30919734/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30919734/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30919734/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30919734/
https://doi.org/10.1177%2F1129729819838168
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31303475/
https://doi.org/10.1016/j.jvs.2019.03.075
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25676289/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25676289/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25676289/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25676289/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30314722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30314722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30314722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30314722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/30314722/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32571240/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32571240/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32571240/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32571240/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32571240/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29198387/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29147999/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29147999/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29147999/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29147999/
https://doi.org/10.5301%2Fjva.5000807
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32778223/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32778223/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32778223/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32778223/
https://doi.org/10.1053/j.ajkd.2019.12.001
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27398601/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27398601/

Giornale Italiano di Nefrologia

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

a novel marker of cardiovascular outcome and
mortality in hemodialysis patients. Am J Nephrol
2016; 44:71 - 80,
https://doi.org/10.1159/000448058.

Rayner HC, Pisoni RL, Gillespie, BW, et al
Creation, cannulation and survival of
arteriovenous fistulae: Data from the Dialysis
Outcomes and Practice Patterns Study. Kidney
Int 2003; 63:323-330,
https://doi.org/10.1046/].1523-
1755.2003.00724 .x.

KDOQI Clinical Practice Guidelines and Clinical
Practice Recommendations for 2006 Updates:
Hemodialysis Adequacy, Peritoneal Dialysis
Adequacy and Vascular Access. Am J Kidney
Dis 2006;48:51-S322.

Asano M, Thumma J, Oguchi K, et al DOPPS
Research Group. Vascular access care and
treatment practices associated with outcomes of
arteriovenous fistula: international comparisons
from the Dialysis Outcomes and Practice
Patterns Study. Nephron Clin Pract.
2013;124:23e30;
https://doi.org/1159/000353733.

Hongtao Zhang, Wenge Li, Establishment and
maintenance of autogenous arteriovenous
fistula in hemodialysis patients: A new beacon,
Chronic Diseases and Translational Medicine 7
(2021) 217e219.

Kordzadeh A, Askari A, Hoff M, et al. The impact
of patient demographics, anatomy,
comorbidities, and peri-operative planning on
the primary functional maturation of native
radiocephalic arteriovenous fistula. Eur J Vasc
Endovasc Surg. 2017;53:726e732,
https://doi.org/1016/j.ejvs.2017.01.015.
Lamprou A, de Bruin C, van Roon A, et al.
Patient-related factors influencing patency of
native brachiocephalic hemodialysis fistulas. J
Vasc Access. 2017;18:5104eS109,
https://doi.org/5301/jva.5000675.

Copeland TP, Hye RJ, Lawrence PF, Woo K.
Association of race and ethnicity with vascular
access type selection and outcomes. Ann Vasc
Surg. 2020;62:142e147,
https://doi.org/1016/j.avsg.2019.08.068.
Parisotto MT, Pelliccia F, Bedenbender-Stoll E,
et al. Haemodialysis plastic cannulae — a
possible alternative to traditional metal needles?
J Vasc Access. 2016;17:373e379,
https://doi.org/10.5301/jva.5000594.

Shi K, Jiang H, Wakabayashi M. Effect of early
cannulation with plastic cannula on
arteriovenous fistula patency in hemodialysis
patients. Blood Purif. 2020;49:79e84,
https://doi.org/1159/000503678.

Choi SR, Park P, Han S, et al. Comparison of
dynamic arterial and venous pressure between
metal needles and plastic cannulas in incident
hemodialysis patients with arteriovenous graft. J
Vasc Access. 2020;22:42e47,
https://doi.org/1177/1129729820916579.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45,

46.

47.

Qiangian L, Zhigin Yin Effect of self-
management and thrombus monitoring on
patients with autogenous arteriovenous fistula
Am J Transl Res 2021;13:11806-11813.

Gill S, Quinn R, Oliver M, et al. Multi-disciplinary
vascular access care and access outcomes in
people starting hemodialysis therapy. Clin J Am
Soc Nephrol. 2017; 12: 1991-1999,
https://doi.org/2215/CJN.03430317.

MacRae JM, Oliver M, Clark E, et al, Canadian
Society of Nephrology Vascular Access Work
Group. Arteriovenous vascular access selection
and evaluation. Can J Kidney Health Dis.
2016;3.
https://doi.org/1177/2054358116669125.

Steve J. Schwab NEPHROLOGY FORUM
Vascular access for hemodialysis. Kidney Int
1999; 55:2078-2090,
https://doi.org/10.1046/j.1523-
1755.1999.00409.x

Clark T, Hirsch DA, Jindal KJPaul J.et al.
Outcome and Prognostic Factors of Restenosis
after Percutaneous Treatment of Native
Hemodialysis Fistulas J Vasc Interv Radiol
2002;13:51-59, https://doi.org/1016/s1051-
0443(07)60009-8.

Quarello F, Forneris G, Pozzato M, La
sorveglianza clinica e strumentale della fistola
arterovenosa Giornale Italiano di Nefrologia
2004; 21:317-330

Besarab A, Asif A, Roy-Chaudhury P, et al. The
native arteriovenous fistula in 2007 surveillance
and monitoring JNEPHROL 2007; 20: 656-667
Bonforte G, Pogliani D, Genovesi S.
Sorveglianza della fistola arterovenosa: nuove
risposte a un vecchio problema G Ital Nefrol
2011; 28: 48-56

Ishii T, Suzuki Y, Nakayama T et al. Duplex
ultrasound for the prediction of vascular events
associated with arteriovenous fistulas in
hemodialysis patients. J Vasc
Access.2016;17:499e505,
https://doi.org/5301/jva.5000595.

Aragoncillo I, Abad S, Cald S et al. Adding
access blood flow surveillance reduces
thrombosis and improves arteriovenous fistula
patency: a randomized controlled trial. J Vasc
Access. 2017;18:352e358,
https://doi.org/5301/jva.5000700.

Satta E, Romano C, Alfarone C, et al. The
monitoring of first level in diagnosis of
complication of vascular access: multicentric
study on 900 hemodialized patients Nephrol Dial
Transplant 2020; 35 Number S3 June 2020,
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaal42.P1358.
Cobo G, Hecking M, Port FK et al Sex and
gender differences in chronic kidney disease:
Progression to end-stage renal disease and
haemodialysis. Clin. Sci. 2016; 130: 1147-1163,
https://doi.org/10.1042/CS20160047.

H. Sex and the cardiovascular system: The
intriguing tale of how women and men regulate

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 5

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

65


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27398601/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27398601/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27398601/
https://doi.org/10.1159/000448058
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12472799/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12472799/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12472799/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12472799/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12472799/
https://doi.org/10.1046/j.1523-1755.2003.00724.x
https://doi.org/10.1046/j.1523-1755.2003.00724.x
https://www.kidney.org/sites/default/files/docs/12-50-0210_jag_dcp_guidelines-pd_oct06_sectionb_ofc.pdf
https://www.kidney.org/sites/default/files/docs/12-50-0210_jag_dcp_guidelines-pd_oct06_sectionb_ofc.pdf
https://www.kidney.org/sites/default/files/docs/12-50-0210_jag_dcp_guidelines-pd_oct06_sectionb_ofc.pdf
https://www.kidney.org/sites/default/files/docs/12-50-0210_jag_dcp_guidelines-pd_oct06_sectionb_ofc.pdf
https://www.kidney.org/sites/default/files/docs/12-50-0210_jag_dcp_guidelines-pd_oct06_sectionb_ofc.pdf
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/24029920/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34786540/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34786540/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34786540/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34786540/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34786540/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28389252/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28297047/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28297047/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28297047/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28297047/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28297047/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31476426/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31476426/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31476426/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31476426/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31476426/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27443580/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27443580/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27443580/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27443580/
https://doi.org/10.5301%2Fjva.5000594
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31865330/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31865330/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31865330/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31865330/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31865330/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32425134/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32425134/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32425134/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32425134/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32425134/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32425134/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8581848/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8581848/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8581848/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8581848/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28912248/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28912248/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28912248/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28912248/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28912248/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28270917/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28270917/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28270917/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28270917/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28270917/
https://doi.org/10.1177%2F2054358116669125
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10231476/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10231476/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10231476/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10231476/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10231476/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11788695/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11788695/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11788695/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11788695/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11788695/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11788695/
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2004/gin_4_2004/317-Quarello-330.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2004/gin_4_2004/317-Quarello-330.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2004/gin_4_2004/317-Quarello-330.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2004/gin_4_2004/317-Quarello-330.pdf
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18046667/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18046667/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18046667/
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2011/1/pp.048-056.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2011/1/pp.048-056.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2011/1/pp.048-056.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2011/1/pp.048-056.pdf
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27716892/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27716892/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27716892/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27716892/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27716892/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27716892/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28430315/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28430315/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28430315/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28430315/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28430315/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28430315/
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaa142.P1358
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaa142.P1358
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaa142.P1358
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaa142.P1358
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaa142.P1358
https://doi.org/10.1093/ndt/gfaa142.P1358
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27252402/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27252402/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27252402/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27252402/
https://doi.org/10.1042/CS20160047
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17327577/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17327577/

Giornale Italiano di Nefrologia

48.

49,

cardio-vascular function differently. Adv. Physiol.

Educ. 2007; 31: 17-22,
https://doi.org/10.1152/advan.00099.2006.
Safford MM, Brown TM, Muntner PM et al.
Association of Race and Sex with Risk of
Incident Acute Coronary Heart Disease Events.
JAMA 2012; 308:1768-1774,
https://doi.org/1001/jama.2012.14306.

Hecking M, Bieber B, Ethier J et al. Sex-Specific
Differences in Hemodialysis Prevalence and
Practices and the Male-to-Female Mortality
Rate: The Dialysis Outcomes and Practice
Patterns Study (DOPPS). PLoS Med. 2014, 11,

50.

51.

1001750,
https://doi.org/1371/journal.pmed.1001750.
Carrero JJ, Hecking M, Chesnaye NC et al. Sex
and gender disparities in the epidemiology and
outcomes of chronic kidney disease. Nat. Rev.
Nephrol. 2018;14: 151-164.

Angelici L, Marino C, Umbro | et al. Gender
Disparities in Vascular Access and One-Year
Mortalityamong Incident Hemodialysis Patients:
An Epidemiological Study in Lazio Region, Clin.
Med. 2021, 10, 5116.
https://doi.org/10.3390/jcm10215116.

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 5

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

66


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17327577/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17327577/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/17327577/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23117777/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23117777/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23117777/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23117777/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/23117777/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/25350533/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29355169/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29355169/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29355169/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29355169/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/34768638/

Giornale Italiano di Nefrologia

Articoli originali
Andreoli Desirée

S.C. di Nefrologia, dialisi e trapianto di rene, Azienda Ospedaliera Santa Maria della Misericordia,
Perugia, Italia.

Corrispondenza a:
Andreoli Desiree
UO Nefrologia e Dialisi, Ospedale di Perugia

Piazza Menghini 1 Andreoli Desirée

06129, Perugia
Tel: 3386594258
E-mail: desiree.andreoli@libero.it

ABSTRACT

Background: Le strutture di Nefrologia, dialisi e trapianto di rene accolgono pazienti con caratteristiche
cosi differenti da far muovere I'infermiere nella sfera della complessita assistenziale, generando spesso
criticita per assistito e professionista. Scopo dello studio e quello di comprendere la percezione degli
infermieri di area nefrologica circa la sicurezza e le principali difficolta incontrate durante il percorso di
addestramento.

Metodi: La ricerca é stata portata avanti attraverso la metodologia del questionario e ha interessato 104
infermieri che lavorano o hanno lavorato in area nefrologica in Italia. Il 58% dei partecipanti presenta
un’eta di servizio superiore a 16 anni.

Risultati: | dati mostrano quanto il percorso di studio sia giudicato carente circa la capacita di fornire
delle adeguate conoscenze di base per affrontare I'inserimento in un contesto di nefrologia e dialisi.
Dallo studio si evince che la maggioranza delle competenze viene acquisita sul campo e che quanti
lavorano da meno di 5 anni considerano le modalita di addestramento non soddisfacenti, generando
insicurezza al termine del percorso. Le principali difficolta tecnico-professionali riscontrate sono la
conduzione della seduta dialitica e la gestione della fistola artero-venosa.

Conclusioni: La ricerca dimostra come la costruzione delle core competence nel neoassunto sia una
criticita ampliamente sperimentata dal professionista ma poco condivisa a livello nazionale.

PAROLE CHIAVE: sicurezza, addestramento, costruzione competenze, nefrologia e dialisi
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Introduzione

La pratica infermieristica & un campo cosi ampio e complesso da rendere difficile I'acquisizione
dell'intera gamma di conoscenze e competenze necessarie nei differenti setting assistenziali. Di
conseguenza la specializzazione in un campo e diventata la norma del nursing moderno, dando la
possibilita ai professionisti di concentrarsi sull’acquisizione di abilita specifiche di contesto,
necessarie a fornire la migliore assistenza erogabile [1].

L'infermieristica nefrologica & una delle aree in cui la specializzazione professionale ha avuto il
maggiore sviluppo, come risposta alla crescente complessita dell’expertise richiesta nella cura
dell’assistito con disfunzione renale [2].

L'infermiere di nefrologia & infatti un professionista che si confronta con differenti sub specialita
nefrologiche come la nefrologia generale, I'emodialisi, la dialisi peritoneale e il trapianto di rene.

I molti volti che il nefropatico pud avere, dimostrano la complessita dell’assistenza infermieristica
nel contesto [3, 4]. Un’assistenza specialistica che richiede una forte elasticita, dove l'infermiere
deve saper essere tanto un professionista dell’'urgenza, quanto un riferimento nella cronicita. A
questo si somma I'essere la figura di riferimento, nel contesto aziendale, della terapia dialitica e degli
scenari peri-operatori che caratterizzano il percorso del trapianto di rene, il confezionamento della
fistola artero-venosa [5-9] e il posizionamento del catetere peritoneale. Il confronto con un paziente
considerato piu complesso di quello oncologico, contenuti assistenziali propri tanto dell’area medica
e chirurgica quanto della terapia intensiva [10], I'insicurezza legata al cambiamento continuo del
setting lavorativo, la complessa risoluzione tempo-dipendente degli allarmi dei monitor di dialisi e
lo stretto monitoraggio del neo-trapiantato [11], sono tutte dimensioni che facilmente conducono
il professionista di fronte a criticita.

Scopo dello studio e stato quello di indagare, usando lo strumento del questionario, la percezione
degli infermieri di area nefrologica circa la sicurezza del percorso di addestramento e le principali
criticita incontrate.

Materiali e metodi

Disegno dello studio

Nel periodo 07/06/2021-06/09/2021 é stato condotto uno studio sugli infermieri di area nefrologica.

Criterio di inclusione e stata I’esperienza lavorativa attuale o pregressa all’interno di una struttura
di nefrologia, dialisi e trapianto di rene sul territorio nazionale.

L'indagine si & avvalsa dell’utilizzo della metodologia del questionario come mezzo oggettivo per la
raccolta delle opinioni del campione in studio [12].

Il tipo di campionamento adottato e stato quello “auto-selettivo”, con I'obiettivo di raggiungere il
maggior numero possibile di rispondenti [13].

La distribuzione del questionario & avvenuta utilizzando le principali piattaforme social.

La somministrazione € avvenuta in un arco temporale di 92 giorni e ai partecipanti e stato garantito
il rispetto della privacy, I'anonimato e il trattamento dei dati esclusivamente ai fini statistici.

Il questionario

In mancanza di uno strumento validato che affrontasse la tematica oggetto di interesse e stato
elaborato un questionario specifico.
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Il questionario si divide in due parti. La prima raccoglie dati sulle caratteristiche del compilatore,
mentre la seconda riporta domande specifiche che vanno ad indagare la percezione del
professionista circa la sicurezza del percorso di addestramento e le principali criticita incontrate.

Nello specifico, le dimensioni analitiche del questionario sono le seguenti:

— Caratteristiche generali del compilatore (eta, a scelta tra :<25, 26-35, 36-45, 46-55, >55; anni di
servizio, a scelta tra: <5, 5-15, 16-24, >25; regione italiana in cui si & realizzata I'esperienza lavorativa
piu significativa in nefrologia e dialisi);

— Contesto specifico in cui € si & maturata I'esperienza: “lavoro in una U.O. di nefrologia e dialisi”,
“lavoro in una U.O. di nefrologia, dialisi e trapianto di rene”, “lavoro in un servizio di emodialisi”, “ho
lavorato in una U.O. di nefrologia e dialisi”, “ho lavorato in una U.O. di nefrologia, dialisi e trapianto
di rene”, “ho lavorato in un servizio di emodialisi”;

— Percezione delle conoscenze di area nefrologica acquisite nel percorso di studio di base (diploma
regionale, diploma universitario, laurea triennale) su una scala di valutazione da 1 a 10;

— Modalita di costruzione delle competenze di contesto tra: studio individuale, esperienza sul
campo, trasmissione di esperienza da parte di colleghi pilu esperti, iter formativo specifico aziendale,
master in area critica, master in nefrologia e dialisi, altro;

— Principali difficolta tecnico-professionali riscontrate tra: gestione della fistola artero-venosa,
gestione del CVC da dialisi, montaggio e smontaggio unita dialitica, conduzione della seduta dialitica
e gestione di allarmi e complicanze, assistenza pre o post operatoria alla persona candidata a
trapianto di rene, nessuna difficolta;

— Adeguatezza della modalita e durata dell’addestramento tra: per niente adeguata, poco adeguata,
sufficientemente adeguata, adeguata;

— Percezione delle proprie competenze al termine dell’addestramento, indicando il livello di
sicurezza sperimentata tra: ho provato molta insicurezza, piu volte ho provato insicurezza, ho
provato un sufficiente grado di sicurezza, ho percepito una buona sicurezza;

— Percezione di sicurezza dell’assistenza fornita a conclusione dell’inserimento nel contesto tra:
sicura per il professionista ma non per il paziente, sicura per il paziente ma non per il professionista,
sicura per entrambi.

La validita e affidabilita del questionario sono state verificate effettuando un pre-test di
somministrazione del questionario a 12 professionisti che hanno confermato tanto la chiarezza,
guanto la completezza dello strumento.

Statistica

| risultati ottenuti sono stati raccolti all’interno di un database di Microsoft Access e successivamente
elaborati, ai fini di una statistica descrittiva, con Microsoft Excel. La rappresentazione dei dati si e
avvalsa di Tabelle e Grafici.

Risultati

L’attivita di ricerca ha coinvolto 104 professionisti con un’esperienza attuale o pregressa in area
nefrologica in Italia. La maggioranza dei candidati (57%) aveva pil di 25 anni e un’anzianita di servizio
superiore a 16 anni (58%), inoltre I’82.7% dichiarava un’esperienza lavorativa in corso in un’U.O. di
nefrologia e dialisi, nefrologia, dialisi e trapianto di rene o in un servizio di emodialisi. La Tabella 1
riporta in maniera estesa le caratteristiche della popolazione in studio. | dati sono espressi come
valore assoluto e percentuale.
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Numero totale professionisti coinvolti 104 100%

Eta

<25 anni 4 3.85%

26-35 anni 31 29.81%
36-45 anni 16 15.38%
46-55 anni 27 25.96%
>55 anni 26 25.00%
Anzianita di servizio

<5 anni 19 18.29%
5-15 anni 27 25.95%
16-25 anni 15 14.41%
>25 anni 43 41.35%
Sede lavorativa

Nord 47 45.19%
Centro 40 38.46%
Sud e isole 17 16.35%
Servizio di appartenenza

Attuale:

U.O. di Nefrologia e dialisi 31 29.8%
U.O. di Nefrologia, dialisi e trapianto di rene 27 25.96%
Servizio di Emodialisi 28 26.93%
Pregresso:

U.O. di Nefrologia e dialisi 7 6.73%
U.O. di Nefrologia, dialisi e trapianto di rene 4 3.85%
Servizio di Emodialisi 7 6.73%

Dei 104 professionisti coinvolti, in una scala da 1 a 10 dove 6 indica la sufficienza, la maggioranza
(67.3%) valuta insufficiente il percorso di studio di base (Tabella 2).

1 16 15.4%
2 21 20.2%
3 9 8.6%
4 10 9.6%
5 14 13.5%
6 18 17.3%
7 7 6.7%
8 5 4.8%
9 1 1%

10 3 2.9%

L’esperienza sul campo risulta essere la modalita prevalente di costruzione delle competenze,
seguita dalla trasmissione di esperienza da parte di colleghi piu esperti (Grafico 1). Non si rilevano
variazioni significative per zona o anni di servizio.
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Modalita di costruzione delle competenze

Altro 1,21%
Master in nefrologia e dialisi 1,21%

Master in area critica 0,41%

lter for mativo specifico aziendale 7,69%
Trasmissione di esperienza da parte di colleghi pit esperti 30,77%
Esperienza sul campo 34,01%
Studioindividuale 24,70%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40%

Nonostante soltanto il 7.69% riferisca di aver costruito le proprie competenze grazie a un iter
formativo specifico aziendale, la maggioranza ha valutato la modalita di addestramento e
costruzione delle competenze come adeguata (Grafico 2).

Adeguatezza della modalita di addestramento in fase di
inserimento nel contesto

29% = Adeguata
= Per niente adeguata
Poco adeguata

Sufficientemente adeguata

29%

Tuttavia, la percezione di adeguatezza tende a scendere con la riduzione degli anni di esperienza, si
osserva infatti una maggiore insoddisfazione tra quanti hanno meno anni di servizio (Tabella 3) e
lavorano in un’U.0. di nefrologia, dialisi e trapianto di rene (Tabella 4).

L'insoddisfazione dei professionisti con meno di 5 anni di servizio circa I'adeguatezza della modalita
di addestramento € in accordo con la percezione di sicurezza relativamente alle competenze
acquisite. La maggioranza degli infermieri sotto i 5 anni di servizio e tra i 16 e i 25 anni (Tabella 5)
riferisce infatti di aver provato “insicurezza” al termine dell’addestramento (Grafico 3).
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Anni di Adeguata
servizio N (%) N (%)
<5 anni 19(18.27%) 2(10.53%)
5-15 anni 27(25.96%) 9(33.33%)
16-25 anni 15(14.42%) 8(53.33%)
>25 anni 43(41.35%) 16(37.21%)
Totale 104(100%) 35(33.65%)

Sufficientemente adeguata
N (%)
6(31.58%)
7(25.93%)
3(20.00%)
14(32.56%)
30(28.85%)

. . - Adeguata Sufficientemente
0,
Tipo di servizio N (%) N (%) adeguata N (%)
Attuale
L. di nefrolagia e 31(20.81%)  8(25.81%) 14(45.15%)
U.O. dinefrologia, dialisi 55 g60)  9(33.33%) 3(11.11%)
e trapianto di rene
Servizio di emodialisi 28(26.92%) 10(35.71%) 11(39.29%)
Pregressa
e nefrolagia e 7(6.73%)  2(28.56%) 1(14.29%)
u.O. gh nefro_logla, dialisi 4(3.85%) 2(50.00%) 1(25.00%)
e trapianto di rene
Servizio di emodialisi 7(6.73%) 4(57.15%) 0(00.00%)
Totale 104(100%) 35(33.65%) 30(28.85%)
Anni di Ho provato una Ho provato un
servizio N(%) buona sicurezza sufficiente grado
(N%) di sicurezza(N%)
<5 anni 19(18.27%) 2(10.53%) 3(15.79%)
5-15 anni 27(25.96%) 1(3.70%) 14(51.86%)
16-25 anni 15(14.42%) 2(13.33%) 1(6.67%)
>25 anni 43(41.35%) 9(20.93%) 6(13.95%)
Totale 104(100%) 14(13.46%) 24(23.07%)

Poco adeguata
N (%)
9(47.37%)
9(33.33%)
1(6.67%)
10(23.25%)
29(27.88%)

Poco adeguata
N (%)

8(25.81%)

12(44.45%)
7(25.00%)

1(14.29%)

0(0.00%)

1(14.29%)
29(27.88%)

Ho provato molta
insicurezza (N%)

5(26.32%)
3(11.11%)
4(26.67%)
16(37,21%)
28(26.93%)

Per niente adeguata
N (%)
2(10.53%)
2(7.41%)
3(20.00%)
3(6.98%)
10(9.62%)

Per niente adeguata
N (%)

1(3.23%)

3(11.11%)
0(0.00%)

3(42.86%)

1(25.00%)

2(28.56%)
10(9.62%)

Piu volte ho
provato
insicurezza (N%)
9(47.36%)
9(33.33%)
8(53.33%)
12(27.91%)
38(36.54%)

Percezione delle competenze acquisite al termine
dell'addestramento

37%

33%

Ho provato un sufficiente grado di sicurezza

m Ho percepito una buona sicurezza

Ho provato molta insicurezza

Piuvolte ho provato insicurezza
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Nonostante la maggioranza dei partecipanti abbia manifestato insicurezza in termini di competenze
acquisite, una grande percentuale di questi ha valutato I'assistenza fornita al termine
dell’addestramento come sicura sia per il professionista che per il paziente (Grafico 4).

Parere sull'assistenza fornita al termine del percorso di
addestramento

= Sicura per il paziente, ma non per me
professionista

Sicura per me professionista, ma non per il

paziente
54%

Sicura sia per il paziente che per me
professionista

14%

Tuttavia nelle fasce di anni di servizio 5-15 e 16-25 si osserva un’uguale frequenza tra quanti valutano
I’assistenza come sicura e quanti la ritengono invece pericolosa per il professionista (Tabella 6). A
tale proposito quanti ritengono I'assistenza un pericolo per il professionista appartengono
prevalentemente ad un contesto di nefrologia e dialisi o hanno, in passato, lavorato in un servizio di
emodialisi (Tabella 7).

Sicura per il Sicura per me Sicura sia per il
Anni di servizio N (%) paziente, ma non per profess_lonlst_a, ma paziente che per me
me professionista N | non per il paziente N professionista
(%) (%) N (%)

<5 anni 19(18.27%) 5(26.31%) 5(26.31%) 9(47.38%)
5-15 anni 27(25.96%) 12(44.44%) 3(11.12%) 12(44.44%)
16-25 anni 15(14.42%) 7(46.66%) 1(6.67%) 7(46.66%)
>25 anni 43(41.35%) 9(20.93%) 6(13.95%) 28(65.12%)
Totale 104(100%) 33(31.73%) 15(14.42%) 56(53.85%)

Si nota inoltre una proporzionalita diretta tra quanti giudicano I'assistenza fornita come non sicura
e il punteggio negativo attribuito alle conoscenze di base (Grafico 5).

Relativamente alle principali difficolta tecnico-professionali riscontrate, la maggioranza ha scelto la
modalita “conduzione della seduta dialitica e gestione di allarmi e complicanze” seguita dalla
“gestione della FAV” (Grafico 6).

E tuttavia interessante notare come la gestione della fistola artero-venosa sia stata maggiormente
selezionata da coloro che lavorano in una degenza piuttosto che in un servizio di emodialisi (Tabella
8).
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Sicura per il paziente, ma

Tipo di servizio N (%) non per me professionista

Sicura per me
professionista, ma non per

Sicura sia per il
paziente che per me
professionista

0, i i 0,
N (%) il paziente N (%) N (%)
Attuale
U.0. di d'\i';:;ci"og'a € 31(20.81%) 15(48.39%) 3(9.67%) 13(41.94%)
U.O. di Nefrologia,
dialisi e trapianto di = 27(25.96%) 6(22.22%) 7(25.93%) 14(51.85%)
rene
Servizio di
0, 0, 0, 0,
e rodialisi 28(26.92%) 5(17.86%) 2(7.14%) 21(75.00%)
Pregressa
U.0.d dl?;:;?logla € 76.73%) 2(28.57%) 2(28.57%) 3(42.86%)
U.O. di Nefrologia,
dialisi e trapianto di 4(3.85%) 1(25.00%) 0(0.00%) 3(75.00%)
rene
Servizio di
0, 0, 0, 0,
e rodialisi 7(6.73%) 4(57.15%) 1(14.28%) 2(28.57%)
Totale 104(100%) 33(31.73%) 15(14.42%) 56(53.85%)
Percezione della sicurezza dell'assistenza in funzione della
valutazione dell'addestramento
Sicura paziente e professionista -Sufficientemente adeguata 34%

adeguata

adeguata

adeguata

Sicura professionista, non per il paziente - Poco adeguata

Sicura professionista, non peril paziente - Per niente

Sicura paziente, non per me professionista - Sufficientemente

Sicura paziente, non per me professionista - Poco adeguata

Sicura paziente, non per me professionista - Per niente

Sicura paziente, non per me professionista - Adeguata

Sicura paziente e professionista - Poco adeguata 12%
Sicura paziente e professionista - Per niente adeguata 2%

Sicura paziente e professionista - Adeguata

I 20%
I 33%

I 33%

B 5%
I 19%
0% 50%

52%

. 80%

100%
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Difficolta tecnico-professionali piu significative

2% 3% m Non ho riscontrato alcuna criticita tecnico-

professionale
= Gestione della FAV

= Gestione del CVC da dialisi
Montaggio, smontaggio unita dialitica
= Conduzione della seduta dialitica e gestione

di allarmi e complicanze
= Assistenza pre o post operatoria alla

persona candidata a trapianto direne

= Altro
Nefrologia, dialisi e Nefrologia e L N
trapianto di rene dialisi Servizio di Emodialisi
N° professionisti 31 38 35
Difficolta
Gestione della FAV 15 17 10
Gestione del CVC da dialisi 4 5 4
Conduzmne se(_juta dlallt_lca e 18 14 19
gestione allarmi e complicanze
l\/_lorjt_agglo, smontaggio unita 4 4 2
dialitica
Assistenza peri-operatoria
: . 2 0 1
trapianto di rene
Nessuna difficolta 5 9 8
Altro 2 1 2

Discussione

L'inserimento di un nuovo infermiere in una realta complessa come quella nefrologica € un percorso
delicato. Manocchi e Rosati nel “Progetto per I'inserimento del nuovo infermiere in emodialisi”
mettono in luce quanto realta specialistiche come I'emodialisi richiedano al professionista
prestazioni altamente qualificate. La formazione di base italiana, tuttavia, non € in grado di fornire
delle conoscenze specifiche per tutte le aree assistenziali [15]. Lo studio condotto si & rivolto non
solo agli infermieri di emodialisi ma a tutti i professionisti di area nefrologica e dimostra, attraverso
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lo strumento dell’indagine conoscitiva, I'ipotesi avanzata da Manocchi e Rosati. Le conoscenze
fornite dal percorso di studio di base vengono infatti valutate come insufficienti dalla maggioranza
del campione in esame.

Analizzando i dati risulta che nemmeno la formazione post-base riveste un ruolo determinante
nell’acquisizione delle core competence. Soltanto un professionista su 104 dichiara di aver
frequentato un Master in nefrologia e dialisi e nessuno in area critica.

Come avanzato nello studio di L. Napoli, in molti paesi I'infermiere raggiunge una preparazione di
alto livello frequentando corsi specifici e sostenendo un esame di certificazione [16—-19]. |l divario
tra la preparazione post-base italiana e quella estera vede nei dati ottenuti una possibile conferma.

Come sostenuto dalla stessa L. Napoli, la gestione del paziente appresa prevalentemente sul campo
crea difficolta ed errori al professionista [20].

A tale proposito, dall’analisi dei dati emerge come una percentuale dominante degli infermieri
coinvolti abbia manifestato un’insicurezza circa le competenze acquisite al termine
dell’addestramento. Le aree di maggiore difficolta sono state la gestione della seduta emodialitica e
guella della fistola artero venosa.

Lo studio ha inoltre dimostrato come |'addestramento sul campo rappresenti oggi la principale
modalita di acquisizione delle competenze dell’infermiere di nefrologia e dialisi.

Il Ministero della salute raccomanda la produzione delle competenze come azione indispensabile
per erogare cure sicure ed efficaci [21].

Di questo devono consapevolizzarsi le Aziende sanitarie che curano l'addestramento del
professionista, ricordando che la sicurezza e parte della qualita delle cure.

Per I'acquisizione dei dati, la ricerca si & avvalsa dello strumento del questionario. La creazione di un
apposito sistema di rilevazione della percezione infermieristica sull’addestramento rappresenta un
aspetto innovativo, ma puo anche essere un bias legato al difficile confronto con altri studi. Altro
limite dello studio € rappresentato dalla mancanza di scale di valutazione delle risposte ai quesiti.

Conclusione

Questo studio mette in luce come la costruzione delle competenze dei professionisti in area
nefrologica sia un problema largamente sentito dal singolo, ma ancora latente come criticita
condivisa a livello nazionale.

A fronte del problema espresso, 'adozione a livello aziendale di un sistema strutturato di definizione
e verifica delle competenze potrebbe rappresentare un’importante azione di risk management, oltre
che assumere il valore di “accreditamento professionale”.

Questo deve tuttavia passare attraverso un metodo che preveda la precisazione degli ambiti e dei
processi tipici in cui si ritrova una responsabilita del professionista.

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 6

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

76


https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_640_allegato.pdf

Giornale Italiano di Nefrologia

BIBLIOGRAFIA

1.

10.

11.

Bonner A. Recognition of expertise: an
important concept in the acquisition of
nephrology nursing expertise. Nursing and
Health Sciences 2003; 5(2): pp. 123-131,
https://doi.org/10.1046/].1442-
2018.2003.00143.x.

Parker J. Nephrology nursing as a specialty. In:
Parker J (ed). Contemporary nephrology
nursing. Pitman, New Jersey: American
Nephrology Nurses’ Association,1998; 5-23.

De Pietro C. Infermieri e nefrologia in Italia.
Giornale Italiano di Nefrologia 2010; 27(2):178-
187.

Nardi R, Arienti VV, Nozzoli C et al.
Organizzazione dell'ospedale per intensita di
cure: gli errori da evitare. Italian Journal of
Medicine. 2012; 6(1):1-13,
https://doi.org/10.1016/}.itjm.2011.07.001.
Konner K, Nonnast-Daniekl B, Ritz E. The
arteriovenous fistula. J Am Soc Nephrol. 2003;
(14): 1669.1980,
https://doi.org/10.1097/01.ASN.0000069219.881
68.39.

Fan P Y, Schwab SJ. Vascular Access:
concepts for the 1990s, J Am Soc Nephrol.
1992; (3), 10.1681/ASN.V311.

Riemann A, Cruz Casal M. Dialisi peritoneale.
Una guida per la pratica clinica. 2013.
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/
PD_ltalian.pdf

Khanna R, Nolph K, Oreopoulos D. The
essentials of peritoneal dialysis. Kluwer
Academic Publishers.1993; p 1, 4, 9-10, 35-44.
Krediet RT, Arisz L. Fluid and solute transport
across the peritoneum during continuous
ambulatory peritoneal dialysis (CAPD).
Peritoneal Dialysis International. 1989; 9:15-25.
https://doi.org/10.1177/089686088900900104.
Upshur RE, Tracy S. Chronicity and complexity:
is what’s good for the diseases always good for
the patients? Can Fam Physician. 2008 Dec
(ultimo accesso I'8 agosto 2021 ;54(12):1655-8.
PMID: 19074692.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2
602629/# ffn_sectitle

Trevitt R. Il Trapianto Renale, Una Guida alla
Pratica Clinica. EDTNA/ERCA.2009.
https://www.edtnaerca.org/resource/edtnalfiles/T
rapiantoRenale.pdf

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Oppenheim AN. Questionnaire design,
interviewing and attitude measurement. London:
Continuum. 1992.

Bradley N. Sampling for Internet Surveys. An
Examination of Respondent Selection for
Internet Research. Market Research Society
Journal. 1999;41(4):1-10.
https://doi.org/10.1177/147078539904100405.
Istat. Manuale di tecniche d’indagine.
http://lipari.istat.it/digibib/Metodi%20e%20norme
/Manuale_e_tecniche_di_indagine/MIL0042106
_2_il_questionario_progettazione_redazione_e_
verifica+OCR_ottimizzato.pdf

Manocchi K., Rosati M. Progetto per
I'inserimento del nuovo infermiere in emodialisi.
(Ultimo accesso I'08 aprile 2022).
http://www.area-
c54.it/public/progetto%20per%201%27inseriment
0%20del%20nuovo%20infermiere.pdf

Napoli L. Una scheda di valutazione delle
competenze del personale: strumento per il
coordinatore infermieristico dei servizi di dialisi.
G Clin Nefrol Dial. 2018; 24(1):52-6.
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117.
Parker J. Certified Dialysis Nurse (CDN)
examination: exploring the issues. Nephrol Nurs
J 2000; 27(4): 351-419. Comment in: Nephrol
Nurs J 2000; 27(5): 456. PMID: 11276625.

B.F. Prowant. Focus on issues related to
Nephrology Nur-sing Certification: how
certification examinations are developed.
Nephrol Nur J 2008; 35(6)

Simard JC, Zarifian A. Certified Dialysis Nurse
(CDN) examination: pros and cons.
Intermountain Health Care, Salt Lake City, UT,
USA. Nephrol Nurs J 2000; 27(4): 442-3.
Comment in: Nephrol Nurs J 2000; 27(5): 456.
PMID: 11276635

Napoli L. Una scheda di valutazione delle
competenze del personale: strumento per il
coordinatore infermieristico dei servizi di dialisi.
G Clin Nefrol Dial. 2018;24(1):52-6,
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117.
Ministero della Salute. Sicurezza dei pazienti e
gestione del rischio clinico: Manuale per la
formazione degli operatori sanitari,
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17 pubblicazio
ni_640_allegato.pdf

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 6

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

77


https://doi.org/10.1046/j.1442-2018.2003.00143.x
https://doi.org/10.1046/j.1442-2018.2003.00143.x
https://doi.org/10.1046/j.1442-2018.2003.00143.x
https://doi.org/10.1046/j.1442-2018.2003.00143.x
https://doi.org/10.1046/j.1442-2018.2003.00143.x
https://doi.org/10.1046/j.1442-2018.2003.00143.x
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2010/2/178-187.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2010/2/178-187.pdf
https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2010/2/178-187.pdf
https://doi.org/10.1016/j.itjm.2011.07.001
https://doi.org/10.1016/j.itjm.2011.07.001
https://doi.org/10.1016/j.itjm.2011.07.001
https://doi.org/10.1016/j.itjm.2011.07.001
https://doi.org/10.1016/j.itjm.2011.07.001
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12761270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12761270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12761270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12761270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/12761270/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1391700/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1391700/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/1391700/
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/PD_Italian.pdf
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/PD_Italian.pdf
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/PD_Italian.pdf
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/PD_Italian.pdf
https://doi.org/10.1177%2F089686088900900104
https://doi.org/10.1177%2F089686088900900104
https://doi.org/10.1177%2F089686088900900104
https://doi.org/10.1177%2F089686088900900104
https://doi.org/10.1177%2F089686088900900104
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2602629/#__ffn_sectitle
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/TrapiantoRenale.pdf
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/TrapiantoRenale.pdf
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/TrapiantoRenale.pdf
https://www.edtnaerca.org/resource/edtna/files/TrapiantoRenale.pdf
https://doi.org/10.1177%2F147078539904100405
https://doi.org/10.1177%2F147078539904100405
https://doi.org/10.1177%2F147078539904100405
https://doi.org/10.1177%2F147078539904100405
https://doi.org/10.1177%2F147078539904100405
http://lipari.istat.it/digibib/Metodi%20e%20norme/Manuale_e_tecniche_di_indagine/MIL0042106_2_il_questionario_progettazione_redazione_e_verifica+OCR_ottimizzato.pdf
http://lipari.istat.it/digibib/Metodi%20e%20norme/Manuale_e_tecniche_di_indagine/MIL0042106_2_il_questionario_progettazione_redazione_e_verifica+OCR_ottimizzato.pdf
http://lipari.istat.it/digibib/Metodi%20e%20norme/Manuale_e_tecniche_di_indagine/MIL0042106_2_il_questionario_progettazione_redazione_e_verifica+OCR_ottimizzato.pdf
http://lipari.istat.it/digibib/Metodi%20e%20norme/Manuale_e_tecniche_di_indagine/MIL0042106_2_il_questionario_progettazione_redazione_e_verifica+OCR_ottimizzato.pdf
http://lipari.istat.it/digibib/Metodi%20e%20norme/Manuale_e_tecniche_di_indagine/MIL0042106_2_il_questionario_progettazione_redazione_e_verifica+OCR_ottimizzato.pdf
http://www.area-c54.it/public/progetto%20per%20l%27inserimento%20del%20nuovo%20infermiere.pdf
http://www.area-c54.it/public/progetto%20per%20l%27inserimento%20del%20nuovo%20infermiere.pdf
http://www.area-c54.it/public/progetto%20per%20l%27inserimento%20del%20nuovo%20infermiere.pdf
http://www.area-c54.it/public/progetto%20per%20l%27inserimento%20del%20nuovo%20infermiere.pdf
http://www.area-c54.it/public/progetto%20per%20l%27inserimento%20del%20nuovo%20infermiere.pdf
http://www.area-c54.it/public/progetto%20per%20l%27inserimento%20del%20nuovo%20infermiere.pdf
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276625/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276625/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276625/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276625/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18198516/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18198516/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18198516/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/18198516/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/11276635/
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://doi.org/10.33393/gcnd.2012.1117
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_640_allegato.pdf
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_640_allegato.pdf
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_640_allegato.pdf
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_640_allegato.pdf
https://www.salute.gov.it/imgs/C_17_pubblicazioni_640_allegato.pdf

Giornale Italiano di Nefrologia

Articoli originali

Vincenzo Calabrese !, Vincenzo Labbozzettal, Antonella Lipari?!, Valeria Labbozzetta?,
Guido Gembillo?, Valeria Cernaro?, Giovanni Luigi Tripepi?, Domenico Santoro? @

1 Unit of Nephrology and Dialysis, Department of Clinical and Experimental Medicine, A.O.U. “G. Martino”,
University of Messina, Messina, Italy

2 CNR-IBIM, Clinical Epidemiology and Physiopathology of Renal Diseases and Hypertension of Reggio -~
Calabria, Reggio Calabria, Italy Vincenss Calabroce

Corresponding author:

Vincenzo Calabrese,

Unit of Nephrology and Dialysis, Department of Clinical and Experimental Medicine, A.O.U. “G. Martino”,
University of Messina, Messina, Italy

v.calabrese@outlook.it

Tel: +39 3208736905

ABSTRACT

Introduction: The evaluation of renal function is computed using the estimated glomerular filtration rate
methods or the measured glomerular filtration rate. Cystatin C has been well studied as marker of renal
function compared to serum creatinine, but only few studies compare Glomerular Filtration Rates
estimated including both creatinine and cystatin (eGFRcyst-crea) to creatinine clearance (CrCl). This
cross-sectional study compares CrCl and eGFRcyst-crea with eGFRcrea and searches for correlation with
comorbidities.

Methods: This cross-sectional study consists of 78 patients hospitalized for acute and/or chronic renal
disease. We performed the concordance correlation coefficient analysis between the eGFRcrea and the
CrCl and eGFRcyst-crea in the whole sample and in the various subgroups.

Results: Steiger’s comparison of correlations from dependent samples showed a correlation coefficient
between C-reactive protein and eGFRcyst-crea stronger than between C-reactive protein and CrCl (Z:
2.51, p=0.012). Similar results were showed with the association with procalcitonin (Z: 5.24, p<0.001),
serum potassium (Z: -3.13, p=0.002), and severe CKD (Z: -2.54, p=0.011). The concordance correlation
coefficient test showed major differences between diagnostic methods compared to eGFR-crea in
diabetic subgroup, severe CKD, and in procalcitonin higher than 0.5ng/ml.

Discussion: The demonstration of a strong concordance between the eGFRcrea and the eGFRcyst-crea
allows us to diagnose and to stage CKD better than creatinine clearance in patients with high
inflammatory status. Furthermore, this information opens new research scenarios, and further, larger
studies are needed to confirm these hypotheses.

KEYWORDS: Phosphorus, Hemoglobin, Anemia, Chronic Kidney Disease, FGF23, Generalized estimating
equation
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Introduction

The association of cystatin C with renal function has been studied for more than 25 years. Cystatin
C has been described to have better diagnostic performance than creatinine for assessing renal
function, particularly in detecting small reductions in glomerular filtration rate (GFR).

Since cystatin Cis a low-molecular-weight protein produced by all nucleated cells, it is less influenced
by variables such as age, body weight or diet and it has been proposed as a more reliable marker of
kidney function than serum creatinine.

From what emerges in literature, cystatin C has been reported not only as a marker of GFR
measurement, but also as an independent risk factor for cardiovascular mortality among older
people both with chronic kidney disease (CKD) and without renal impairment. Conversely, the
hypothetical role of cystatin C as a marker of inflammation and atherosclerosis is still controversial.

Cystatin C was often compared to serum creatinine, but few studies were published comparing
estimated Glomerular Filtration Rates computed with CKD-EPI formula including cystatin (eGFRcyst-
crea) and creatinine clearance on 24h urine collection (CrCl).

This cross-sectional study compares CrCl and eGFRcyst-crea to estimated Glomerular Filtration Rates
computed with CKD-EPI formula [eGFRcrea CKD-epi] both in the whole sample and in subgroup
based on diabetes, severe CKD, inflammatory sate, bacterial inflammation, and age.

Methods
Population

The present cross-sectional study was carried out on a sample of the population admitted to the
Nephrology and Dialysis Unit of the AOU Policlinico “G. Martino” Hospital of Messina from
November 2020 to May 2021. The cohort consists of 78 patients hospitalized for acute and/or
chronic renal failure, proteinuria, and hereditary renal diseases. We analyzed the different methods
to evaluate renal function through the concordance correlation coefficient analysis of the commonly
used method (CKD-EPI formula using creatinine), compared to CrCl and the formula CKD-EPIcyst-
crea among the various patient subgroups. Creatinine and cystatin were analyzed, in the serum, in
the central laboratory of our university hospital. Anamnestic data, domiciliary therapy, and blood
chemistry values were analyzed. Laboratory tests were performed by the Pathology ward of the
same hospital.

Statistics

Distributions of variables were calculated with the Kolmogorov-Smirnov test. Baseline continuous
variables were reported as mean + standard deviation or median and interquartile range in relation
to their distributions. Baseline dummy variables were expressed as numbers and percentages.
Positive asymmetry variables were log-transformed. Pearson’s correlation test was used to calculate
the interaction between variables. Comparators of Pearson’s coefficient values were computed with
Steiger’s test and reported as Z test and p. Concordant values between the two methods and our
reference method (eGFR crea CKD-epi) were computed with concordant correlation coefficient both
in the whole sample and in subgroups, and were expressed as coefficient and 95% confidence
interval (95% Cl). Stratifications were performed based on clinical and literature knowledge. ROC
curve was performed for severe CKD.
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M/F 43/35 C-reactive protein, mg/dl 0.40 (0.17 —0.98)
Age, years 62+ 17 Procalcitonin, ng/ml 0.14 (0.07 — 0.68)
Diabetes mellitus, n (%) 21 (26.9) Parathyroid hormone, pg/ml 69.40 (21.10 — 216.00)
Sodium, mmol/L 139.22 + 4.67 Creatinine, mg/d| 1.80 (0.90 — 3.95)
Potassium, mmol/L 4.47 £ 0.59 Cystatin C, mg/L 2.42+1.26
Calcium, mg/di 9.10 (8.42 — 9.50) eGFRcreat, ml/min 36.01 (12.57 — 81.45)
Phosphorus, mg/dl 3.70 (3.22 - 4.77) eGFRcyst, mli/min 26.00 (14.00 — 49.75)
Haemoglobin, g/dI 11.49+2.18 €GFRgyst-creat, ml/min 35.00 (12.25 - 56.75)
Haematocrit, % 34.23+6.16 Creatinine Clearance, ml/min 36.20 (18.27 — 77.67)
Transferrin saturation, % 23.95+9.88 Proteinuria, mg/24h 775.00 (242.00 — 2237.00)
Results

Seventy-eight patients were analyzed. Baseline features of the whole sample were summarized in
Table 1. Pearson’s correlation test showed a correlation coefficient between C-reactive protein and
eGFRcyst-crea and CrCl of 0.125 (p=0.271) and 0.002 (p=0.985), respectively; between procalcitonin
and eGFRcyst-crea and between bacterial infections and creatinine clearance of 0.223 (p=0.360) and
-0.032 (p=0.897), respectively; for serum potassium and eGFRcyst-crea and creatinine clearance of
-0.398 (p=0.001) and -0.253 (p=0.024), respectively; and between severe CKD and eGFRcyst-crea
and creatinine clearance of -0.862 (p=0.001) and -0.796 (p=0.001), respectively. Other correlations
were reported in Table 2.

Steiger’s comparison of correlations from dependent samples showed significant differences in the
power of association with C-reactive protein (Z: 2.51, p=0.012), procalcitonin (Z: 5.24, p<0.001),
serum potassium (Z: -3.13, p=0.002), and severe CKD (Z: -2.54, p=0.011) between eGFRcyst-crea and
Creatinine Clearance.

The concordance correlation coefficient test, summarized in Table 3, has shown major differences
(> 0.2) between diagnostic methods compared to eGFR-crea, in diabetic subgroup (Coefficient [95%
Cl]: 0.67 [0.38 — 0.84] for CrCl vs 0.89 [0.76 — 0.96] for eGFRcyst-crea), severe CKD (Coefficient [95%
Cl]: 0.52 [0.32 — 0.67] for CrCl vs 0.82 [0.68 — 0.90] for eGFRcyst-crea), not severe CKD (Coefficient
0.55[0.30-0.73] vs0.85[0.72-0.91]), C-reactive protein (Coefficient [95% Cl]: 0.81 [0.65 — 0.86]
for CrClvs 0.96 [0.93 — 0.98] f or eGFRcyst-crea) and in bacterial infections (Coefficient [95% Cl]: 0.37
[-0.82 — 0.96]for CrCl vs 0.93 [0.86 — 0.97] for eGFRcyst-crea). No other significant differences,
summed up in Table 3, were detected in the remaining subgroups.
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€GFRcyst-creat ClICr eGFRcreat

Rho 1 - -
eGFRcyst-creat P - - -
n° 79 - -
Rho 0,908" 1 -
CrCl p 0,000 - -
n° 79 79 -
Rho 0,961" 0,878" 1
eGFRcreat P 0,000 0,000 -
n° 79 79 79

Rho 0,125 0,002 0,146

) ) p 0,271 0,985 0,198
C-reactive protein n° 79 79 79

Rho 0,223 -0,032 0,316

Procalcitonin p 0,360 0,897 0,187
n° 19 19 19

Rho -0,129 -0,121 -0,132

Diabetes mellitus p 0,262 0,293 0,248
n° 78 78 78

Rho -0,862" -0,796" -0,878"
Severe CKD p 0,000 0,000 0,000

CKD= Chronic kidney disease; CrCl= creatinine clearance; eGFRcreat= estimated Glomerular Filtration Rates

computed with CKD-EPI formula including creatinine; eGFRcyst-creat= estimated Glomerular Filtration Rates
computed with CKD-EPI formula including creatinine and cystatine.

Table 2: Pearson’s correlation tests using €GFRcyst-creat, CICr and eGFR( e, (log-transformed) as dependent variables.

eGFRcreat

Subgroups

Whole sample

Creatinine clearance

0.84 [0.78 — 0.90]

Vs

eGFRcyst-creat

0.95 [0.93 - 0.97]

Age < median

0.81 [0.66 — 89]

0.91 [0.85 — 0.95]

Age > median

0.78[0.62 — 0.88]

0.94[0.88 — 0.97]

Diabetes 0.67 [0.38 — 0.84] 0.89[0.76 — 0.96]
No diabetes 0.82[0.72-0.89] 0.91[0.86 — 0.95]
Severe CKD 0.52[0.32 - 0.67] 0.82[0.68 — 0.90]

No severe CKD

0.55[0.30 — 0.73]

0.85[0.72 — 0.91]

C-reactive protein positivity

0.81 [0.65 — 0.86]

0.96 [0.93 — 0.98]

C-reactive protein negativity

0.83 [0.65 — 0.88]

0.93 [0.88 - 0.97]

Procalcitonin >0.5ng/ml

0.37 [-0.82 — 0.96]

0.93[0.86 — 0.97]

Procalcitonin <0.5ng/ml

0.94 [0.93 - 0.98]

0.98 [0.96 — 0.99]

CKD= Chronic kidney disease; eGFRcreat= estimated Glomerular Filtration Rates computed with CKD-EPI formula
including creatinine; eGFRcyst-creat= estimated Glomerular Filtration Rates computed with CKD-EPI formula

including creatinine and cystatine.

Table 3: Concordant correlation coefficients.

The ROC curve for severe CKD as outcomes showed an AUC of 99,2% for eGFRcre-cyst and an AUC
of 96% for CICr (Fig. 1).
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Discussion

Our study highlighted the differences between eGFRcyst-crea and CrCl compared to the eGFRcrea
more evident in patients affected by diseases that increase the inflammatory state. Indeed, as
summarized in Table 3, the greatest differences between these two methods were showed in the
subgroups affected by diabetes or CKD or with high C-reactive Protein levels. We evaluated,
differently from other published studies, the correlation between methods and comorbidity and we
compared the strength of correlations among the methods. In detail, in the group of 21 diabetic
patients, the concordance correlation coefficient between eGFRcrea and eGFRcyst-crea was 0.89
[95% CI, 0.76-0.96], which was higher than the concordance correlation coefficient between
eGFRcrea and CrCl of 0.67 [95% Cl, 0.38-0.84]. Similarly to our study, Shlipak et al. showed a higher
correlation coefficient between eGFR and cystatin C than eGFR and serum creatinine (r=0.82 vs
r=0.74, respectively) [1, 2].

Recent studies confirm our results, demonstrating how the GFR values estimated with cystatin-
creatinine can be predictive of renal damage in patients with diabetes mellitus. In this regard,
Asmamaw et al. conducted a cross-sectional comparative study, with a sample of 120 patients, for
the early diagnosis of kidney disease in patients with type 2 diabetes mellitus, measuring and
comparing serum levels of creatinine and cystatin C. The authors demonstrated that serum levels of
creatinine and cystatin C were significantly increased in patients with type 2 diabetes mellitus
compared to the control group (0.87 + 0.44 mg / dl vs 0.63 + 0.27 mg / dl, respectively). Similarly,
the serum levels of cystatin C were also significantly higher (P = 0.0001) in the diabetic group (0.92
+ 0.38 mg / L) than in the control group (0.52 + 0.20 mg / L). Furthermore, the means of eGFR
computed by the CrCl, eGFRcys and eGFRcys-crea were 105.7 + 27.5 mL/min /m?, 90.4 + 28.2
mL/min/m? and 100 * 29.5 mL/min/m?, respectively. The authors concluded that the GFR estimation
equations based on cystatin C detected renal failure in patients with type 2 diabetes mellitus before
the creatinine-based GFR estimation equations [3].
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In our subsample of patients with severe CKD (Stage G4-5), the concordance correlation coefficient
was 0.52 for CrCl, lower than that for eGFRcys-crea (0.82). As reported in a review by Redon J. et al.,
for GFR values less than 60 mL/min/m?2 creatinine clearance has a minor concordance with the “true
glomerular filtration rate” [4].

Levely A.S. et al. highlighted as, if measured GFR is less than 20 mL/min/1.73m?, the average CrCl
overestimates the true GFR and they suggested implementing the CrCl with the urea clearance to
estimate renal function [5].

Our results showed a highest concordance correlation coefficient between eGFRcrea and eGFRcys-
crea (0.96 [95% CI, 0.93-0.98]) in patients with elevated C-reactive protein levels, while the
concordance correlation coefficient between eGFRcrea and CrCl was 0.81 [95% Cl, 0.65-0.86]. A
large observational study including 8878 patients older than 45 years showed a highly significant
increased mean of Cystatin C starting from 1st quartile to 4th quartile of C-reactive protein (0.95 +
0.21, 1.00 £ 0.23, 1.02 £ 0.27, 1.10 + 0.39; p=<0.0001 in 1st quartile, 2nd quartile, 3th quartile and
4th quartile respectively). This study also reported an increased mortality related with the
association between cystatin C and C-reactive protein [6].

Another study on HIV patients was conducted by Deya-Martinez A et al. on a pediatric sample. In
this paper the authors showed a positive relationship between serum cystatin C and absence of
highly active antiretroviral therapy, while it was inversely related with the years of highly active
antiretroviral therapy [7].

The relationship between Cystatin C and inflammation was also evaluated in non-HIV patients. In
this regard, a randomized study by Mocroft A. et al. highlighted as Cystain C was related to the serum
amyloid A, RCP and IL6 at the Pearson’s correlation test [8].

Analyzing other causes of high inflammatory state, in the small group of patients with positive
procalcitonin we noticed a substantial difference between the concordance correlation coefficient
of creatinine clearance and the CKD-EPI cyst-creaformula. According to our results, in an
observational study published in 2019 cystatin C was positively and significantly related with AKI
events in patients affected by bacterial infections with an OR of about 22, and the predictive value
of cystatin C was higher than 90% (AUC= 0.91, 95% Cl 0.74-0.99, p<0.01) [9]. The small sample size
and the observational design were the limitations of this study.

Conclusions

The results of our study show the usefulness of the GFR assessment to identify impaired renal
function in a simple and non-invasive way. The demonstration of a strong concordance, for some
variables, between the eGFRcrea and the combined equation of cystatin C and creatinine, obtained
with the statistical method of the concordance correlation coefficient, could allow us to diagnose
and stage CKD better than creatinine clearance in earlier diabetic patients and in patients with high
inflammatory status. Furthermore, this information opens new research scenarios from which
important results can be expected in many areas, including other comorbidities often associated
with CKD such as heart failure. Further studies on large populations will have to confirm these
hypotheses.
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ABSTRACT

A partire da meta marzo 2020, la pandemia da COVID 19 ha posto le strutture sanitarie di fronte alla
necessita di attuare una immediata e profonda riorganizzazione, ma molti ospedali non hanno avuto il
tempo di organizzare una risposta rapida ed efficace, sia per la velocita di diffusione del virus sia per la
mancanza di precedenti esperienze sulla gestione di una pandemia di questa portata. La Societa
Infermieri Area Nefrologica (SIAN), attraverso la conduzione di un’indagine online, rivolta a tutti i
professionisti iscritti, ha indagato se le procedure e raccomandazioni adottate dalle Aziende durante tale
periodo, nei servizi di dialisi ed emodialisi dei centri italiani, siano giunte alla conoscenza di tutti e
adottate in risposte organizzative. L'indagine é stata condotta nella prima e seconda ondata della
pandemia.

Il questionario online & stato compilato da 150 infermieri. Dalle risposte si evince che i servizi hanno
predisposto protocolli e procedure per la gestione dei pazienti durante la pandemia, tuttavia non tutti i
professionisti ne erano a conoscenza. Per quanto riguarda la formazione del personale all’utilizzo dei DPI,
il 18.6% dichiara di non aver ricevuto formazione. Quasi la totalita del campione ha attuato precauzioni
specifiche per la gestione dei pazienti, |la sensibilizzazione e le informazioni.

PAROLE CHIAVE: emodialisi, dialisi peritoneale, competenze infermieristiche, procedure, COVID-19
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Introduzione

La malattia da coronavirus (COVID-19) e stata identificata a dicembre 2019 a Wuhan, in Cina, e si &
diffusa rapidamente, con oltre 81 000 casi confermati in tutta la Cina. Nel febbraio 2020,
I’organizzazione mondiale della sanita (OMS) ha introdotto la sua definizione [1]. L’11 marzo 2020
I’'OMS, dopo aver valutato i livelli di gravita e la diffusione globale dell’infezione, ha dichiarato che
I’epidemia da COVID-19 doveva essere considerata una pandemia [2]. L’ltalia & stata tra i Paesi piu
gravemente colpiti dalla pandemia da COVID-19 [1-3], con una crescita schiacciante di casi attivi e
mortalita, uno dei piu alti al mondo [4]. Il primo paziente italiano positivo al COVID-19 e stato
confermato il 21 febbraio 2020 all’Ospedale di Codogno in Lombardia. Inizialmente, il COVID-19 si
era diffuso rapidamente in tutto il Paese, ma in modo eterogeneo, con maggiore diffusione nelle
regioni del Nord e minore nelle regioni meridionali e nelle isole principali [5]. La relazione tra
infezione da SARS-CoV-2 e la comorbilita € complessa, sfaccettata e ulteriormente complicata da un
numero imprecisato di casi asintomatici [6]. Tuttavia, i casi piu gravi e mortali sono spesso riportati
nei pazienti anziani, specialmente in quelli con comorbilita [7]. | pazienti con insufficienza renale
cronica sono spesso anziani e con comorbilita maggiori, per questo motivo hanno un aumentato
rischio di morbilita e mortalita da COVID-19 [8, 9], hanno alti livelli di contatto con le strutture
sanitarie per effettuare i trattamenti dialitici, per il monitoraggio clinico e le cure di supporto.
Secondo un recente rapporto dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS), tra le comorbilita piu comuni dei
pazienti COVID-19 morti in Italia, la malattia renale cronica e la dialisi si trovano rispettivamente al
21% e al 2% dei pazienti deceduti [10]. Per questo motivo, per limitare I'affluenza di pazienti presso
gli ambulatori specialistici, in considerazione della necessita di ridurre il rischio di contrarre la
malattia da COVID-19, il decreto-legge Rilancio ha previsto la proroga del rinnovo dei piani
terapeuticiin scadenza per specifiche patologie respiratorie e per prodotti funzionali
all’'ospedalizzazione a domicilio, oltre che una semplificazione della distribuzione dei farmaci nel
canale delle farmacie convenzionate e delle procedure di rinnovo delle prescrizioni mediche dei
farmaci essenziali e per le malattie croniche, rimborsati dal Sistema Sanitario Nazionale (Camera dei
Deputati documentazione parlamentare TEMA 24 settembre 2021) [11]. A partire da meta marzo
2020, agli ospedali presenti nelle regioni piu colpite e stata richiesta, in breve tempo, una rapida e
profonda riorganizzazione delle attivita, potenziamenti strutturali, organizzativi e di personale.
D’altro canto, gli ospedali hanno dovuto rispondere in modo rapido ed efficace alla diffusione del
virus, questione complessa per le caratteristiche proprie della pandemia, ma anche per la mancanza
di precedenti esperienze [12]. Infatti, gli operatori sanitari italiani, non avendo mai affrontato una
pandemia prima, non erano sufficientemente formati sull’applicazione di procedure e attivita atte a
fronteggiarla. Non sono stati pubblicati studi trasversali condotti in Italia sulla sola popolazione
infermieristica che lavora in contesti nefrologici. La Societa Infermieri Area Nefrologica (SIAN),
attraverso la conduzione di un’indagine online, con I'invio del questionario sia nella prima che nella
seconda ondata, rivolta a tutti i professionisti iscritti, si & posta I'obiettivo diindagare se le procedure
e le raccomandazioni diffuse dalle aziende durante il periodo di pandemia COVID-19, nei servizi di
dialisi e emodialisi dei centri italiani, siano giunte alla conoscenza di tutti e adottate in risposte
organizzative.

Materiali e metodi

E stato condotto uno studio trasversale attraverso I'invio di due questionari online disponibili nel
mese di maggio 2020 (T1) e tra settembre e dicembre 2020 (T2). Il questionario & stato proposto a
tutti gli infermieri che operano nei contesti di cura di dialisi ed emodialisi nel Servizio Sanitario
Nazionale iscritti alla Societa Infermieri Area Nefrologica (SIAN), con la richiesta di divulgare il
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questionario anche ad altri colleghi di U.O. di Nefrologia e Trapianto. Il questionario & stato reso
anonimo lasciando il solo riferimento della regione di appartenenza.

| questionari indagavano entrambi i seguenti aspetti:

1. adozione dei protocolli specifici nella gestione della emergenza COVID-19;
formazione e addestramento del personale;
attuazione di precauzioni specifiche per la gestione dei pazienti;
sensibilizzazione e informazione ai pazienti;
riadattamento delle procedure, attivita e spazi per la gestione dei pazienti;
disponibilita e rifornimento di dispositivi di protezione individuale (DPI);

numero di pazienti e operatori risultati positivi al COVID-19;

© N o U B~ w N

problematiche nella gestione dei pazienti.

Considerazioni etiche

Per questa indagine non e stata necessaria I'approvazione del comitato etico; tuttavia, & stato
formulato e approvato dal comitato di ricerca della SIAN, ed é stato testato su un piccolo gruppo di
professionisti prima della diffusione online. La partecipazione & avvenuta su base volontaria e tutti i
rispondenti sono stati informati che l'invio delle risposte del questionario online sarebbe stato
considerato come esplicito consenso alla partecipazione. Tutti i dati sono stati resi anonimi dal
sistema di registrazione, per garantire ai partecipanti I'anonimato e la privacy.

Risultati

Caratteristiche del campione

La SIAN ha inizialmente coinvolto 227 infermieri iscritti alla societa con l'invito di diffondere il
guestionario online ai colleghi dei servizi oggetto dell'indagine. Questo & stato compilato da 59
(60,8%) infermieri su 97 contattati nel primo invio (T1), e da 91 (70,0%) infermieri su 130 contattati
nel secondo invio (T2).

Delle 20 possibili regioni italiane di provenienza, il Trentino Alto Adige non e rappresentato né in T1
né in T2. Le regioni con maggiore rappresentativita sono la Toscana con il 13,6% in Tl e il 22% in T2,
il Veneto con il 13,6% in T1 e il 14,3% in T2 e il Friuli Venezia Giulia con il 16,9% in Tl eil 7,7% in T2.
Per quanto riguarda il servizio/reparto di provenienza, la maggior parte dei partecipanti sia al primo
che al secondo invio del questionario lavora in Dialisi (81.4% e 95.6%), seguita dalla dialisi
peritoneale (23.7% e 26.4%) e dalla nefrologia (20.3% e il 18.7%). | dati dettagliati del campione sono
riportati in Tabella 1. Di seguito si analizzano le risposte dei questionari, il cui dettaglio & presentato
in Tabella 2.

Adozione di procedure e protocolli specifici nella gestione dell’emergenza COVID-19

Il 94,2% (n=56) dei professionisti in T1, e rispettivamente 1'89,0% (n=81) in T2, ha dichiarato che la
propria struttura di appartenenza aveva adottato protocolli specifici nella gestione dell’emergenza
COVID-19. E da segnalare che i professionisti che hanno dichiarato che non erano stati adottati
specifici protocolli erano I'11,0% (n=10) in T2 e il 3,4% (n=2) in T1.
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Per quanto riguardo la formazione/informazione che i professionisti hanno ottenuto sui protocolli
adottati dalla propria struttura di appartenenza, questa é stata ricevuta dall’83,1% (n=49) in Tl e
dall’87,9% (n=80) in T2. 11 17,0% (n=10) in T1 e il 12,1% (n=11) in T2 hanno invece dichiarato di non
aver ricevuto alcuna formazione.

% %

5
=]

REGIONI
Valle d’Aosta 0 0.0% 2 2.2%
Piemonte 5 8.5% 7 7.7%
Liguria 1 1.7% 1 1.1%
Lombardia 4 6.8% 7 7.7%
Trentino Alto Adige 0 0.0% 0 0.0%
Veneto 8 13.6% 13 14.3%
Friuli Venezia Giulia 10 16.9% 7 7.7%
Emilia Romagna 3 5.1% 6 6.6%
Toscana 8 13.6% 20 22.0%
Umbria 1 1.7% 12 13.2%
Marche 1 1.7% 0 0.0%
Abruzzo 2 3.4% 2 2.2%
Lazio 4 6.8% 1 1.1%
Molise 2 3.4% 2 2.2%
Campania 0 0.0% 1 1.1%
Puglia 2 3.4% 0 0.0%
Basilicata 3 5.1% 5 5.5%
Calabria 1 1.7% 1 1.1%
Sicilia 1 1.7% 3 3.3%
Sardegna 3 5.1% 1 1.1%
SERVIZIO/REPARTO
Nefrologia 12 20.3% 17 18.7%
Emodialisi 48 81.4% 87 95.6%
Dialisi peritoneale 14 23.7% 24 26.4%
Trapianto 3 5.1% 10 11.0%
Ambulatorio pre-dialisi 6 10.2% 12 13.2%

Gestione dei pazienti durante 'emergenza COVID-19

Il 78,0% (n=46; T1) e il 69,2% (n=63; T2) dei partecipanti ha dichiarato che erano state attuate
precauzioni nella gestione dei pazienti attraverso la distribuzione di materiale informativo relativo
alle procedure da adottare; sono invece il 20,3% (n=12; T1) e il 27,5% (n=25; T2) che non avevano
adottato questo tipo di precauzione. Inoltre, il 96,6% (n=57) e il 95,6% (n=87) affermava che i
pazienti erano stati sensibilizzati ad informare tempestivamente I'U.O. sulla comparsa di
sintomatologia dubbia presso il proprio domicilio. Il 3,4% (n=2; T1) e il 4,4% (n=4; T2) non aveva,
invece, adottato queste precauzioni. E stato indagato, inoltre, se veniva eseguito un pre-triage
mediante intervista telefonica domiciliare sull’eventuale comparsa di segni e sintomi respiratori
COVID-19 correlati: il 55,9% (n=33; T1) e il 44,0% (n=40; T2) ha dato una risposta positiva, mentre il
3,4% (n=2; T1) e il 55.0% (n=50; T2) ha dato risposta negativa. Per quanto riguarda invece
I’esecuzione del triage al paziente giunto in reparto mediante la rilevazione di febbre, saturazione e
intervista sulla presenza di segni e sintomi respiratori COVID-19 correlati, il 94,9% (n=56; T1) e il
96,7% (n=88; T2) ha dichiarato che veniva effettuato, mentre il 5,8% (n=3; T1) e il 5,8% (n=3; T2) ha
affermato di no. Dopo il triage, in caso di paziente sospetto COVID-19, il 93,3% (n=55; T1) e il 94,5%
(n=86; T2) ha dichiarato che venivano adottate le corrette precauzioni di isolamento come da
protocollo, mentre il 5,1% (n=3; T1) e il 4,4% (n=4; T2) ha affermato che non venivano adottate tali
precauzioni. 2 professionisti in T1 (3,4%) e 4 (4,4%) in T2, invece, hanno dichiarato di non essere a
conoscenza di tali procedure. Nello specifico, sono stati allestiti spazi strutturali per la gestione dei
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pazienti sospetti e/o positivi nell’88,1% (n=52) in T1 e nel 90,1% (n=82) in T2; non sono invece stati
allestiti nel 10,2% (n=6) in T1 e nel 8,8% (n=8) in T2. Le distanze di sicurezza previste dal DPCM nei
luoghi di attesa, nelle sale dialisi o nel reparto di degenza, sono state rispettate in T1 nel 93,2%
(n=55) ein T2 nel 85,7% (n=78). 4 professionisti (6,8%) in T1 e 9 (9,9%) in T2 hanno dichiarato, invece,
che le distanze di sicurezza previste dal DPCM non sono state adottate.

NON

SI NO SO Si NO NON SO

La tua struttura ha adottato dei protocolli 56 10
specifici nella gestione della emergenza o 2(3.4%) 1(1.7%) 81(89.0%) o 0
COVID-19? (94.2%) (11.0%)
Il personale ¢ stato adeguatamente 49 10 80
informato/formato sui protocolli adottati o o 0 o 11(12.1%) 0
dalla propria U.O. e/o Azienda? (83.1%) (17.0%) (87.9%)
Sono state prese precauzioni nella
gestione dei pazienti distribuendo 46 12 o 63 25 o
materiale informativo relativo le buone (78.0%) (20.3%) 1(1.6%) (69.2%) (27.5%) 3(3:3%)
pratiche?
Sono state prese precauzioni nella
gestione del paziente sensibilizzandolo ad 57 g7
informare tempestivamente I'U.O. sulla 2 (3.4%) 0 4 (4.4%) 0

o - : (96.6%) (95.6%)
comparsa di sintomatologia dubbia presso
il proprio domicilio?
E stato eseguito un pre-triage mediante
intervista telefonica domiciliare sulla 33 24 o 40 50 o
eventuale comparsa di segni specifici e (55.9%) (44.7%) 2 (3.4%) (44.0%) (55.0%) 1(1.1%)
sintomi respiratori?
E stato eseguito triage al paziente giunto
in reparto mediante la rilevazione di 56 o o
febbre, saturazione e intervista sulla (94.9%) 3(5.8%) 0 88 (96.7) 3(3:3%) 0
presenza di segni e sintomi respiratori?
In caso di paziente sospetto COVID-19,
dopo il triage, sono state prese le giuste 55 o o 86 o 0
precauzioni di isolamento come da (93.2%) 3(5.1%) 1 (1.7%) (94.5%) 4 (4.4%) 1(1.1%)
protocollo?
Sono stati indossati i DPI previsti nella 54 o o o
gestione di casi di sospetti? (91.5%) 4(6.8%) 1(1.7%) 91 (100%) 0 0
Sono stati allestiti spazi strutturali per la 52 6 o 82 0 o
gestione dei pazienti sospetti e/o positivi? (88.1%) (10.2%) 1 (1.7%) (90.1%) 8(8.8%) 1 (1.1%)
Sono state rispettate le distanze di
sicurezza previste dal DPCM nei luoghi di 55 o 78 o 0
attesa, nelle sale dialisi o nel reparto di (93.2%) 4 (6.8%) (85.7%) 9(9.9%) 4 (4.4%)
degenza?
L’attivita ambulatoriale in pre-dialisi si & 43 7 9 52 19 20

svolta principalmente mediante
consulenza telefonica?

L’attivita ambulatoriale per i pazienti in DP
si & svolta principalmente mediante
consulenza telefonica?

L’attivita ambulatoriale per i pazienti
trapiantati si € svolta principalmente
mediante consulenza telefonica?

Gli operatori della tua unita operativa sono

(72.9%)  (11.9%) (15.3%)  (57.1%) = (20.9%)  (22.0%)

37 9 13 43 16 32
(62.7%)  (15.3%) (22.0%)  (47.3%) = (17.6%)  (35.2%)

36 11 12 44 13 34
(61.0%)  (18.6%) (20.4%)  (48.5%) = (14.2%)  (37.4%)

; h . ; 47 11 87
0, 0,
stati ao_le_g_uatamente_ f_ormatl sul tipo di DPI (79.7%) (18.6%) 1(1.7%) (95.6%) 4 (4.4%) 0
disponibili e il loro utilizzo?
Sono state adottate le procedure
raccomandate nella vestizione e 52 6 0 87 o o
svestizione in sicurezza dei DPI in caso di (88.1%) (10.2%) 1(1.7%) (95.6%) 3 (9.3%) 1(1.1%)
COVID-19 positivo?
Vengono adeguatamente smaltiti i presidi 53 o o 84 o
utilizzati in caso di COVID- 19 positivo? 89.8%) °SG1%) 3G1%)  g; 5,  2(22%) 0
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Per quanto riguarda lo specifico caso del paziente portatore di trapianto renale durante la degenza
post-operatoria, 28 professionisti hanno dichiarato che é stato adottato I'isolamento (10 in T1 e 18
in T2) e 24 che é stato allestito uno spazio strutturale dedicato (9 in T1 e 15 in T2). E stata dedicata
un’equipe di professionisti in 4 casi (2 in T1 e 2 in T2). l'attivita legata ai trapianti & stata invece
sospesain 17 casi(10in T1 e 7in T2). Nella Tabella 3 sono riportati i dati nel dettaglio circa il paziente
trapiantato.

Isolamento 10 (16,95%) 18 (19,78%)
Attivita trapianto sospesa 10 (16,95%) 7 (7,69%)
Equipe professionisti dedicata 2 (3,39%) 2 (2,20%)
Spazio strutturale dedicato 9 (15,25%) 15 (16,48%)
Altro 28 (42,37%) 49 (53,84%)

Dispositivi di protezione individuale

Il ' 79,7% (n=47; T1) e il 95,6% (n=87; T2) dei professionisti ha dichiarato di essere stato
adeguatamente formato sui dispositivi di protezione individuale (DPI), mentre 11 (18,6%) in T1 e 4
(4,4%) in T2 non lo sono stati. Un professionista ha dichiarato di non saperlo (T1). Il rifornimento dei
DPI da parte delle Aziende non ¢ stato considerato sufficiente dai professionisti, soprattutto in T1. |
DPI che maggiormente sono stati percepiti come carentiin T1 erano: camice idrorepellente (32,2%),
occhiali/visiera protettiva (35,6%), maschera FFP3 (47,5%), maschera FFP2 (57,6%), maschera
chirurgica (44,1%) e il gel antisettico (44,1%). In T1 e T2 sono stati percepiti come ugualmente carenti
i calzari (25,4% vs 24,2%), i cappellini (13,6% vs 14,3%) e i guanti (32,2% vs 33,0%). Maggiori dettagli
sulla carenza dei DPlin T1 e T2 sono presentati in Figura 1.

Camice drorepellente Calzari Cappelling Occhiali/vi
SECONDO QUESTIONARID 16,5% 25,4% 14,3%
- PRIMD QUESTIONARIO 32.2% 24,7% 13,6

| DPI previsti nella gestione dei casi sospetti sono stati indossati in T1 nel 91,5% (n=54) e in T2 nel
100% (n=91). Le procedure raccomandate nella vestizione e svestizione in sicurezza dei DPI in caso
di COVID-19 positivo sono state adottate nell’8,1% (n=52) e nel 95,6% (n=87), rispettivamente in T1
e T2; non lo sono state nel 10,2% (n=6) in T1 e nel 9,3% (n=3) in T2. Lo smaltimento dei presidi
utilizzati in caso di paziente COVID- 19 positivo & stato riportato come adeguato nell’89,8% (n=53)
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in T1 e nel 92,3% (n=84) in T2, mentre & stato riportato come non adeguato nel 5,1% (n=3) e nel
2,2% (n=2), rispettivamente in T1 e T2. 3 professionisti hanno risposto di non saperlo in T1.

Adozione di nuove modalita di cura

L’attivita ambulatoriale in pre-dialisi € stata svolta principalmente mediante consulenza telefonica,
in T1 nel 72,9% (n=43) e in T2 nel 57,1% (n=52); nell’11,9% (n=7) e nel 20,9% (n=19) non & stata
adottata come modalita di erogazione dell’assistenza. Per i pazienti in dialisi peritoneale, invece,
I'attivita ambulatoriale & stata svolta principalmente mediante consulenza telefonica, in T1 nel
62,7% (n=37) e in T2 nel 47,3% (n=43); non & stata adottata questa modalita nel 15,3% (n=9) e nel
17,6% (n=16) rispettivamente in T1 e T2. Per quanto riguarda i pazienti trapiantati, I'attivita
assistenziale e stata svolta principalmente mediante consulenza telefonica, nel 61,0% (n=36) e nel
48,5% (n=44) rispettivamente in T1 e T2; non & stata adottata come modalita nel 18,6% (n=11; T1)
e nel 14,2% (n=13; T2).

Positivita al COVID-19: pazienti e professionisti

| pazienti postivi al COVID-19 erano in media 419 (range: 0-43) in T1 e 8+10 (range: 0-49) in T2. |
pazienti positivi al COVID-19 per cui si & reso necessario il trasferimento in terapia intensiva risultano
essere 249 (range: 0-67) in T1 e 1+2 (range: 0-10) in T2. Per quanto riguarda, invece, i colleghi postivi
al COVID-19, i partecipanti hanno dichiarato che in media sono stati 3+2 (range:1-6) in T1 e 514
(range: 1-20) in T2.

Discussione

Come riportato dalla Societa Italiana di Nefrologia Sezione Emilia Romagna nel
documento “Raccomandazioni riguardanti i pazienti con malattia renale che necessitano di
trattamento emodialitico- Indicazioni per il personale che deve eseguire le procedure dialitiche in
pazienti cronici ed acuti”, le procedure dialitiche per i pazienti con insufficienza renale cronica o
acuta, per molteplici aspetti procedurali e logistici, sono a rischio di trasmissione e disseminazione
del COVID-19 [13]. Alla luce di queste considerazioni il personale sanitario che presta servizio nelle
strutture di dialisi, oltre alle indicazioni generali nazionali, deve ricevere informazioni specifiche sulla
prevenzione e trasmissione dell’epidemia COVID -19 e indicazioni sulla gestione dei pazienti in
trattamento dialitico. L'indagine condotta ha indagato questo specifico aspetto, e dalle risposte
ricevute dai professionisti che lavorano nei setting nefrologici si evince che le strutture hanno
predisposto protocolli e procedure per la gestione del paziente durante la pandemia; tuttavia non
tutti i professionisti ne erano a conoscenza. Per quanto riguarda la formazione del personale
all’utilizzo dei DPI, nonostante tutte le campagne di informazione/formazione che sono state messe
in atto dagli organismi competenti, una buona percentuale di professionisti, dichiara di non aver
ricevuto formazione. Non € chiaro se la formazione non € stata garantita, se e stata garantita main
modo non efficace, o se i professionisti non hanno avuto la possibilita di formarsi a causa
dell’laumentato carico di lavoro; quest’ultimo & stato dovuto non solo alla gestione del paziente, ma
anche alla gestione degli spazi e delle attrezzature per garantire la sicurezza dei pazienti e degli
operatori stessi, ma anche al carico emotivo che ha caratterizzato il periodo pandemico. Per quanto
riguarda |'attuazione di precauzioni specifiche per la gestione dei pazienti, la sensibilizzazione e le
informazioni, le risposte sono state confortanti: quasi la totalita del campione ha risposto in modo
affermativo. Il dato che merita una riflessione e quello relativo alla domanda che indagava se fosse
stato eseguito un pre-triage mediante intervista telefonica domiciliare sulla eventuale comparsa di
segni specifici e sintomi respiratori, nel secondo questionario. Hanno dato una risposta negativa 50
(55%) dei professionisti; questo dato conferma quanto sia stata carente I'organizzazione della
gestione dei pazienti al proprio domicilio e lo sviluppo di nuove modalita di presa in carico e di
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monitoraggio dello stato di salute, come I'implementazione della medicina a distanza e di un sistema
informatizzato capace di ridurre i problemi organizzativi e lo scambio di informazioni.

Un altro aspetto da evidenziare riguarda il trattamento del paziente sospetto COVID-19 dopo il
triage: circa il 7% dei professionisti ha dichiarato che non venivano adottate le corrette precauzioni
di isolamento. Sarebbe stato molto interessante comprendere le motivazioni di queste affermazioni.
Come anche il dato sulle procedure raccomandate nella vestizione e svestizione in sicurezza dei DPI
in caso di COVID-19 positivo, che non sono state adottate da circa il 19% dei professionisti; anche in
guesto caso non viene dichiarata la motivazione. Il dato rispetto al riadattamento delle procedure,
alle attivita e agli spazi per la gestione dei pazienti, sembra confortante. Un altro dato emerso € stata
la ridotta disponibilita e il ridotto rifornimento di dispositivi di protezione individuale (DPI), specie
nel primo questionario.

Conclusione

Tenendo conto dei limiti legati alla numerosita del campione di questa indagine, i dati raccolti fanno
emergere I'importanza di un sistema gestionale informatizzato, con piattaforme intercomunicanti
che permettano lo scambio di informazioni, procedure e aggiornamenti dei dati in tempo reale, con
importanti ricadute sulla tempestivita della messa in atto delle misure di controllo. Sarebbe
fondamentale quindi favorire strategie formative per mantenere aggiornate le competenze dei
professionisti e colmare le eventuali carenze; si dovrebbe inoltre potenziare e incoraggiare la
medicina a distanza e la dotazione tecnologica dei Servizi per poter disporre di un sistema
informatizzato e integrato che si interfacci con altri sistemi informativi, per mettere in rete dati clinici
e di laboratorio e per attivare una rapida comunicazione tra figure professionali e contesti diversi
come laboratori, medici di medicina generale e Aziende Sanitarie. Da questa indagine, infine, emerge
la necessita di sensibilizzare le strutture sanitarie nel mantenere aggiornato il personale sanitario
nella gestione degli eventi pandemici, coinvolgendo anche la formazione di base. Infatti, la
formazione rappresenta un elemento essenziale e determinante la cui preparazione e gestione non
puo essere successiva all'insorgere dell’evento emergenziale, ma va pianificata e resa possibile a
priori.
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ABSTRACT
La Videodialisi (VD) e stata ideata e sviluppata dal 2001 presso il Centro di Alba.
Inizialmente impiegata per prevenire il drop-out nei pazienti prevalenti in DP guidandoli dal Centro
nell’esecuzione della dialisi (VD-Caregiver), successivamente il suo utilizzo e stato esteso al follow-up
clinico di pazienti critici (VD-Clinica), per problemi di trasporto in Centro (VD-Trasporto) ed infine, dal
2016, per il training/retraining di tutti i pazienti (VD-Training).
Dal 2017 altri Centri hanno utilizzzato la VD con modalita di impiego analizzate nel presente lavoro.
Metodologia: il lavoro riporta I’Audit (febbraio 2021) dei Centri che utilizzavano la VD al 31-12-2020.
| Centri hanno fornito le seguenti informazioni :

e caratteristiche dei pazienti in VD;

e motivazione principale e secondarie alla VD considerando i pazienti in Residenze Sanitarie

Assistite (VD-RSA) a parte;
e outcome della VD: durata, drop-out, peritoniti, gradimento del paziente/caregiver (1: minimo —
10 massimo).

Risultati: la VD, avviata tra Settembre 2017 e Dicembre 2019, e stata utilizzata in 6 Centri per 54 pazienti
(eta: 71,8412,6 anni — M:53,7% — CAPD:61,1% — DP-Assisita:70,3%).
Le motivazioni sono state: VD-Training (70,4%), VD-Caregiver (16,7%), VD-RSA (7,4%), VD-Clinica (3,7%) e
VD-Trasporto (1,9%) con differenze tra i Centri.
Il VD-Training € maggiormente utilizzato nei pazienti Autonomi (93,8% — p<0,05) mentre nei pazienti in
DP-Assistita & associato a motivazioni secondarie (95,7% — p<0,02). Il VD-Training (durata 1-4 settimane)
si € sempre concluso con successo.
Conclusione: la Videodialysis € uno strumento flessibile, efficace, sicuro e gradito, utilizzabile con diverse
modalita influenzate dalle scelte del Centro e dalla complessita del paziente.

PAROLE CHIAVE: dialisi peritoneale, dialisi peritoneale assistita, telemedicina, videodialisi, training
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Introduzione

Allo scopo di superare le barriere psicologiche, cognitive e fisiche all’autogestione che limitano
I'utilizzo della Dialisi Peritoneale (DP), in particolare negli anziani, & stato ideato e sviluppato presso
il Centro di Alba un sistema di assistenza da remoto chiamato Videodialisi (VD) che si & dimostrato
efficace come caregiver virtuale nel superare le barriere alla autogestione della DP [1]. Il sistema
della VD e stato descritto in dettaglio in un recente lavoro [1-3].

Storia della videodialisi

L’esperienza della VD ha inizio il 01/10/2001 (Figura 1) quando venne ideata ed utilizzata per
prevenire il drop-out di pazienti prevalenti con sopraggiunta impossibilita a proseguire in autonomia
le procedure della DP.

ABSTRACTS JANUARY 2002 - VOL. 22, NO. 1 PDI
51 EUrROPEAN PERITONEAL Di1ALYSIS MEETING, BRUSSELS, BELGIUM 4-7 MAY 2002

Crinican PD 1T

Video Dialysis: a Telematic Partnerin
Automated Peritoneal Dialysis

Registry data show an ageing dialysis population and difficulties in
using peritoneal dialysis (PD) with elderly patients (pts). In fact, in order to
perform the dialytic procedures (PDP), elderly pts frequently need a part-

ner, whois often hard to find

EuRoPD™ This paper aims to assess whether video communication systems can

CONFERENCE provide a ?elematllcpa‘nnerfor pts on PD who are unable toleamthe PDP.
The video dialysis system (VDS) used was suppled by Baxter
PROGRAMME 5 Healthcare and employs a Sony videoconferencing system comprising
software (PC-Conference), a communication card and a web cam installed
AND ABSTRACTS 1 on the PC in the dialysis center (DC); plus a PCS-1500 video camera
HH (PCS) and a television installed in the home of the pt. The 2 installations

are linked by means of an ISDN lne (2x64 kbs), wich can be activated by
either the pt-using the remote control on the PCS—or the DC using the
PC, which also provide s remote control of the PCS

The VDS has been used for 2 pis, aged 79 and 78, located at dis-
tances of 15 and 35 km from the DC, who had been on automated PD for
40.7 and 95.7 months. The PDP was handled in the first case by the son,
and in the other by a home carer. The DC controis the preparation of the
materialandthe equipment by means of theVDS, and theptsare teleguided
in the performans of the PDP. In this way the first pt and the 70-year old
wife of the second pthave been able to cope with the PDP.

In conclusion, VDS could be a promising alternative when PDP can-
not be handled by pts them selvesor by their families, bearing inmind also
the method's low running costs (monthly charge: ? 25,8 - calls 2 0,108 per

minute)
BRUSSELS
47 May 2 2 Drusses X
Viglino G..' Neri L.,' Brambilla M,.* Barbieri S.,1 Rivetti M.,' Cappelletti
ST a A..' Gandolfo C., Ballerini L., Viglino F.,? Nephrol & Dialysis Unit' & Infor-
O Banter irsses

mation Technol.2S.Lazzaro Hospital, Alba; Baxter Healthcare,*Milan, Italy

Visti i buoni risultati ottenuti, dal 01/01/2009 I'impiego della VD venne esteso a tutti i pazienti
incidenti o loro caregiver che presentavano fin dall’inizio barriere all’esecuzione autonoma della DP.
In tale impiego il paziente o il caregiver veniva “guidato” a distanza dall'infermiera del Centro
nell’esecuzione delle procedure dialitiche (scambi in CAPD o montaggio, attacco e stacco in APD).
Tale modalita diimpiego, che puo essere definita come Videocaregiver (VD-Caregiver), ha consentito
di estendere I'utilizzo della DP e/o di evitare il ricorso a caregiver autonomi ma con maggior carico
per la famiglia dal punto di vista sociale od economico [2].

In seguito le indicazioni alla VD sono state estese anche a condizioni di difficoltoso accesso in Centro,
per la distanza o per I'allettamento (VD-Trasporto), o a condizioni cliniche tali da richiederne un
frequente monitoraggio (VD-Clinica).

La differenza tra queste 3 modalita di impiego risiede nella frequenza dei collegamenti con il Centro:
a tutti gli scambi (CAPD) o a tutte le sedute dialitiche (APD) nel caso del VD-Caregiver, alle sole visite
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di controllo nel caso di VD-Trasporto e ad una frequenza intermedia, secondo la gravita delle
condizioni cliniche o le necessita del monitoraggio, nel caso di VD-Clinica.

Nel caso della VD-Caregiver, si osservo che con il tempo alcuni pazienti diventavano autonomi
nell’esecuzione delle procedure dialitiche. Questa osservazione fece ipotizzare che un training
personalizzato nella durata e nelle modalita di svolgimento con la VD potesse avere una maggior
efficacia.

Per tali ragioni dal 01/08/2016 la VD & stato utilizzata per il training di tutti i pazienti (VD-Training).
Sulla base dei risultati del training, si decideva se mantenere il supporto della VD, completo o
parziale, o lasciare al paziente la gestione autonoma della dialisi.

Per una maggiore efficacia di conduzione e di valutazione del training e stato ideato e poi applicato
dal 01/11/2018 un “sistema di training esperto” [3].

Questa esperienza, delineata nelle sue tappe principali, € anche la storia di una evoluzione
tecnologica descritta in dettaglio nel lavoro precedentemente citato [1].

Impieghi della videodialisi
La VD puo essere utilizzata in situazioni o contesti diversi, per destinatari diversi ed in luoghi diversi.

Contesti: training delle procedure dialitiche (VD-Training); supporto “permanente” all’esecuzione
della dialisi delle procedure dialitiche (VD-Caregiver); follow-up intensivo di pazienti con condizioni
cliniche critiche (VD-Clinica) e follow up di pazienti con difficolta di accesso al Centro (VD-Trasporto).

Destinatari: paziente con o senza barriere alla DP; caregiver con o senza barriere alla DP; operatori
sanitari.

Luoghi: domicilio; Residenze Sanitarie Assistenziali (RSA). Nelle RSA spesso coesistono condizioni
cliniche critiche, difficolta di trasporto (pazienti allettati, impegno di personale e mezzi dedicati) e
necessita di training e retraining ripetuti agli Operatori Sanitari per I’elevato turnover del personale.

L’esperienza del Centro di Alba, nel periodo 01/01/2014-31/12/20, relativa a 57 pazienti (eta media
70,8 anni — M 63,2% — APD 56,1%) € riassunta in Tabella 1 e in Figura 2.

Dal 2017 la VD ha iniziato ad essere utilizzata anche in altri Centri.

Inizialmente proposta come VD-Caregiver, successivamente la modalita di utilizzo della VD e stata
liberamente scelta dai singoli Centri, in considerazione anche dell’insorgere della pandemia COVID.

TRAINING * 28 0,25-0,75 0 2 0 26 0
CAREGIVER 14 17,4+11,7 1 3 5 4 1
CLINICA/TRASPORTO 6 13,8+11,6 2 0 0 1 3
RSA ** 9 14,4+15,3 6 0 3 0 0
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Obiettivi

Obiettivo di questo lavoro & stato la valutazione di questa prima esperienza multicentrica nel
periodo 01/09/2017-31/12/2020, in particolare per quanto riguarda le motivazioni all'impiego della
VD ed i risultati ottenuti.

Materiali e metodi
1104/02/2021 é stato condotto un Audit dei Centri che utilizzavano il sistema di VD.
Ciascun Centro ha fornito i propri dati relativi a:
e numero di pazienti e caratteristiche generali;
e caratteristiche del destinatario della VD (paziente, caregiver familiare o retribuito, RSA);
e motivazioni all'impiego della VD, che potevano essere le seguenti:
o traning (VD-Training)
o caregiver (VD-Caregiver)
o cliniche (VD-Clinica)
o distanza o difficolta di accesso al Centro (VD-Trasporto)
o sistemazione in RSA (VD-RSA)
e outcome della VD:
o cause del cessato utilizzo
o durata dell'impiego
o peritoniti

o gradimento del destinatario (paziente/caregiver) espresso con una scala da 1
(minimo) a 10 (massimo)
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Dal momento che sono possibili piu motivazioni all’'uso della VD, il Centro indicava la motivazione
principale e quelle secondarie che avevano contribuito alla decisione di utilizzare il sistema.

\

La VD-RSA & stata considerata a parte dal momento che per tali pazienti coesistono
contemporanemante, con la stessa importanza, pil motivazioni alla VD (training di molti infermeri
con elevato turnover del personale, condizioni cliniche precarie, difficolta di trasporto per pazienti
in genere allettati).

Il lavoro riporta i risultati di questa iniziale esperienza multicentrica negli aspetti sopraelencati.

Il confronto statistico, mediante il test del Chi-quadrato, é stato limitato all’analisi delle motivazioni
principali alla VD e, limitatatmente al VD-Training (il gruppo pilt numeroso), alla presenza di
eventuali motivazioni secondarie in funzione dell’autonomia dei pazienti.

Risultati

Centri partecipanti

| Centri che hanno partecipato all’Audit con la sede del training, la frequenza delle visite domiciliari
e la data di inizio dell’esperienza con la VD sono riportati in Tabella 2.

Cagliari Domicilio Allinizio poi ogni 2-3 mesi Settembre 2017

Piacenza Centro All'inizio poi ogni 2-3 mesi Marzo 2019

Sanluri Inizio in Centro (7 giorni) poi a domicilio All'inizio poi se necessario Giugno 2019

Teramo Inizio in Centro (3 giorni) poi domicilio All'inizio poi se necessario Aprile 2019

Varese Inizio in Centro — in alcuni prosegue a domicilio Mai Marzo 2018

Verbania = Domicilio All'inizio poi se necessario Dicembre 2019
Pazienti

Complessivamente la VD & stata utilizzata in 54 pazienti di cui 33 in CAPD (61,1%) e 21 in APD
(38,9%), di eta media 71,8+12,6 anni ma con notevole variabilita da centro a centro.

Dei 54 pazienti, 16 (29,6%) effettuavano le procedure dialitiche in autonomia mentre 38 (70,4%)
erano in diverse modalita di DP assistita (Tabella 3). Nei primi la VD ha come destinario il paziente,
nei secondi il caregiver.

Cagliari 14 69,2+10,6 7 11 3 5 9
Piacenza 7 79,9+7,0 4 2 5 0 7
Sanluri 1 61 1 1 0 1 0
Teramo 12 65,6+14,1 6 7 5 7 5
Varese 8 74,4+5,3 4 6 2 0 8
Verbania 12 75,3+15,0 7 6 6 3 9
TUTTI (N°) 54 71,8£12,6 29 33 21 16 38
% 53,7 61,1 38,9 29,6 70,4
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Motivazioni

In Tabella 4 sono riportate le motivazioni principali all’utilizzo della VD in funzione del grado di
autonomia dei pazienti.

NUM. ETA TRAINING CAREGIVER CLINICA TRASPORTO RSA
Autonomi 16 61,9 15 0 0 1 0
Autonomi
con VD 1 67,0 0 1 0 0 0
CG familiare 28 76,4 19 8 1 0 0
CG badante 5 73,2 4 0 1 0 0
RSA 4 78,3 0 0 0 0 4
TUTTI
o 38 9 2 1 4
(N°)
% 70,4 16,7 3,7 1,9 7,4

La motivazione principale dell’utilizzo della VD ¢ risultata il VD-Training in 38 pazienti (70,4%),
seguita dal VD-Caregiver in 9 pazienti (16,7%) e dal ricovero in RSA in 4 pazienti (VD-RSA 7,4%). La
VD-Trasporto e la VD-Clinica motivavano la VD rispettivamente in 1 e in 2 pazienti.

Le motivazioni della VD sono risultate molto differenti tra i diversi Centri (Figura 3).

BVD-Training MVD-Caregiver OVD-Trasporto o VD-Clinica EVD-RSA

100%

90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

Cagliari Piacenza Teramo Varese Verbania

PAZIENTI 14 7 12 8 12

Training. La VD-Training, come motivazione principale, & stata utilizzata in 15 dei 16 pazienti
autonomi (93,8%) ed in 23 caregiver dei 38 pazienti in DP assistita (60,5% — p<0,05) (Figura 4A). In 8
dei 15 pazienti autonomi (53,3%) ed in 22 dei 23 di quelli in DP assistita (95,7% — p<0,02) (Figura 4B)
erano presenti motivazioni secondarie alla VD. In questi 30 pazienti le motivazioni secondarie erano
di tipo clinico nel 70,0% e legate a difficolta di trasporto nel 36,7%.

Il VD-Training & stato utilizzato rispettivamente in 26 pazienti incidenti e 12 prevalenti: 6 casi per
variazioni del trattamento dialitico (5 per il passaggio da CAPD ad APD ed 1 per la gestione della
terapia antibiotica in corso di peritonite), 3 casi per retraining (1 caso dopo peritonite e 2 per altri
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problemi che richiedevano una verifica dell’'idoneita all’autogestione), 2 casi per necessita di
caregiver, 1 caso per cambio di caregiver. Dei 12 pazienti prevalenti, 10 appartenevano ad un unico
Centro (Teramo).

A MOTIVAZIONI PRINCIPALI ALLA VD B MOTIVAZIONI SECONDARIE ALLA VD
NEI PAZIENTI IN VD-TRAINING
B Training MAltro ms ONo
100% 100% 1]
90% 90%
80% 80%
70% 70%
p<0,05 p<0,02
60% 60%
50% 50%
40% a0%
30% 30%
20% 20%
10% 10%
8 22
0% 0%
Autonomi DP Assistita Autonomi DP Assistita

16 Pazienti 38 Pazienti 15 Pazienti 23 Pazienti

Caregiver. La VD-Caregiver & stata utilizzata in 9 pazienti di cui 7 appartenenti ad un unico centro
(Figura 3) che I’ha utilizzata solo con questa modalita. In 8 casi il destinatario é risultato il Caregiver
Familiare. Le motivazioni secondarie erano cliniche in 8 casi e problemi di trasporto in 3 pazienti.

Distanza o difficolta di trasporto. La VD-Trasporto e stata utilizzata in 1 paziente per problemi di
distanza dal Centro.

Clinica. La VD-Clinica per il follow-up & stata utilizzata per 2 pazienti in DP assistita: 1 terminale e 1
in Casa Famiglia. Le motivazioni secondarie nel primo caso erano barriere psicologiche
all’autogestione nel secondo caso la necessita di effettuare training a piu caregiver nel tempo.

Video RSA. L'utilizzo della VD in RSA ha coinvolto 4 pazienti: 3 con VD-Training ed 1 con VD-
Caregiver. In questi pazienti era difficile distinguere tra motivazioni principali e secondarie alla VD.
Infatti tutti i pazienti avevano barriere non superabili all’autogestione, le motivazioni cliniche (VD-
Clinica) erano presenti in 3 pazienti e in 2 casi, allettati, la difficolta di trasporto (VD-Trasporto).

Outcome

Follow-up della VD. In Tabella 5 & riportato il follow-up della VD. La durata della VD & in relazione
alle diverse modalita di utilizzo. In tutti i 38 casi di VD-Training I’utilizzo della VD e terminato con la
conclusione positiva dell’addestramento. Dei rimanenti 16 pazienti 8 hanno interrotto la VD per
decesso, 7 hanno continuato la DP senza la VD ed 1 era ancora in DP con la VD-Caregiver.

TRAINING * 38 0,25-1,0 0 38 0
CAREGIVER 9 6,7+5,6 5 3 1
CLINICA/TRASPORTO 3 12,7+13,1 2 1 0
RSA 4 1,0+0,6 1 3 0
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Peritoniti. Non é stato registrato nessun caso di peritonite durante I'utilizzo della VD.

Questionario di gradimento. | Centri che hanno valutato il gradimento del paziente sono risultati 5
relativamente a 39 pazienti. Lo score medio é risultato di 8,4 +1,4.

| risultati dei punteggi medi riportati dai pazienti nei singoli Centri sono riportati in Figura 5.
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10 |
. |
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Varese Piacenza Teramo Verbania

Discussione

La modalita di utilizzo piu frequente della VD e quella del VD-Training per i pazienti incidenti al primo
avvio della DP. Tuttavia un centro I’ha utilizzata quasi esclusivamente per pazienti prevalenti (83%)
per cambiamenti di metodica o di caregiver. Nei Centri di Teramo e Verbania I'utilizzo di questa
modalita ha coinciso con la diffusione della pandemia che puo avere incentivato |'utilizzo di
prestazioni in telemedicina.

Per contro, la modalita VD-Caregiver e stata utilizzata nel 78% dei casi da un solo centro (Figura 3).
Tali differenze possono essere spiegate dalla diversa politica del centro rispetto ad una modalita
assistenziale di cui non vi era una precedente esperienza se non quella del Centro di Alba (Figura 1)
inizialmente limitata, per evitarne il drop-out, ai soli pazienti gia in DP per i limti tecnologici delle
apparecchiature e dei sistemi di telecomunicazione.

Nonostante i limiti di un Audit, questa esperienza iniziale dimostra la notevole flessibilita del sistema
che puo essere utilizzata con modalita diversa in pazienti che richiedono diversa intensita
assistenziali. Infatti nei pazienti autonomi la motivazione prevalente di utilizzo della VD ¢ il VD-
Training (94%) mentre nei pazienti in DP assistita la scelta della VD e stata determinata da altre
motivazioni nel 39% dei casi (Figura 4 A). Inoltre nel 97% dei pazienti in DP asssistita in VD-Training
vi sono atre motivazioni secondarie che rendono necessario il ricorso alla VD (Figura 4 B).

La durata della VD & determinata dalla modalita di utilizzo; nel caso del VD-Training la durata oscilla
tra 1 settimana ed 1 mese ed e sovrapponibile all’esperienza di Alba (Tabella 5 vs Tabella 1).

L’efficacia della VD-Training & dimostrata dalla conclusione positiva di tutti i training effettuati con
la VD (Tabella 5).

Per le modalita VD-Caregiver, VD-Clinica e VD-Trasporto i dati disponibili e la scarsa numerosita dei
casi non consentono di trarre conclusioni sulla durata e le ragioni del drop-out. Nel caso della VD-
RSA la durata media della permanenza in RSA con la VD era molto inferiore rispetto all’esperienza
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di Alba (Tabella 5 vs Tabella 1). Questo dato e riconducibile al diverso utilizzo della VD-RSA:
nell’Audit per pazienti terminali o con sistemazione temporanea in struttura, ad Alba per pazienti
non terminali e con sistemazione definitiva in RSA.

La sicurezza del sistema & supportata dall’assenza di peritoniti durante I'utilizzo della VD. Tuttavia la
mancanza dei dati relativi al follow-up post training non consente di trarre ulteriori conclusioni.

Il gradimento medio della VD da parte dei pazienti/caregivers, espressa da 1 a 10, risulta elevato
(8,4 + 1,4) con una differenza tra i centri (Figura 5).

Conclusioni

La Videodialisi & uno strumento flessibile, efficace, sicuro e gradito, utilizzabile con diverse modalita
influenzate dalle scelte del Centro e dalla complessita del paziente. Inoltre I'utilizzo della VD
potrebbe essere stato positivmente incentivato dalle necessita di ridurre gli accessi in centro
durante la pandemia COVID.
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ABSTRACT

Paziente maschio di 44 anni veniva ricoverato per sindrome nefrosica e insufficienza renale rapidamente
progressiva. Erano apprezzabili due masse dure di notevoli dimensioni a livello dell’articolazione della
spalla sinistra e dell’anca destra. Fin dall’eta di 8 anni il paziente riferiva la comparsa di lesioni calcifiche a
livello dei tessuti molli per cui era stata ipotizzata calcinosi pseudotumorale iperfosfatemica. Era stato
sottoposto a plurimi interventi chirurgici di asportazione delle masse ed era stata impostata terapia con
chelanti del fosforo. Il paziente riferiva inoltre episodi febbrili ricorrenti associati a dolore nelle sedi delle
lesioni trattati con terapia antibiotica. Agli esami ematochimici effettuati all’ingresso si confermava
sindrome nefrosica. La creatinina era 2.8 mg/dI. La calcemia era 8.4 mg/d|, la fosforemia 8.2 mg/d|, il
PTHi 80 pg/ml, la 25 (OH) Vitamina D 8 ng/ml. Vi era un lieve incremento dei valori di Serum amiloide A.
Alla biopsia renale si riscontrava amiloide AA a livello mesangiale e tubulare. Alla biopsia osteomidollare
era presente amiloide a livello vascolare. Nei due mesi successivi I'insufficienza renale progrediva e il
paziente veniva avviato a trattamento dialitico. Eseguivamo test genetico che confermava mutazione in
omozigosi di FGF23. A 14 mesi dall’inizio della dialisi abbiamo osservato una netta e significativa
riduzione delle masse a livello delle articolazioni. Il paziente € in terapia con sevelamer e carbonato
lantanio. La serum amiloide A & lievemente aumentata cosi come la Proteina C reattiva. E presente
proteinuria in range nefrosico in assenza di sindrome nefrosica.

PAROLE CHIAVE: calcinosi pseudotumorale, calcinosi tumorale, FGF23, amiloide AA, insufficienza renale,
dialisi
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Introduzione

La calcinosi pseudotumorale iperfosfatemica & una rara condizione dovuta a deficit o resistenza
all’azione del fibroblast growth factor 23 (FGF23). Dal punto di vista genetico, essa € associata a
varianti patogenetiche a trasmissione autosomica recessiva, nei geni codificanti per FGF23 [21] e
GALNT3. Quest’ultimo, a sua volta, codifica per una proteina responsabile della glicosilazione di FGF
23 [21-23] e KL, regolatrici di KLOTHO, noto co-recettore fondamentale per la trasmissione
intracellulare di FGF23 [3]. Ricordiamo che I'azione di FGF23 (Klotho-dipendente) si manifesta in
modo simile a quella del paratormone (PTH) a livello del tubulo prossimale, dove inibisce i
cotrasportatori sodio-fosforo lla e llc, con conseguente effetto fosfaturico. Sull’attivazione della Vit
D3, invece, I'azione € opposta a quella del PTH, infatti FGF23 inibisce I'attivita della 1-alfa idrossilasi
e, quindi, causa una riduzione della 1-25 (OH) Vit D con conseguente inibizione, regolata dal
cotrasportatore sodio-fosforo Ilb, dell’assorbimento intestinale sia di calcio che di fosforo. In corso
di calcinosi pesudotumorale iperfosfatemica, dunque, le mutazioni portano alla perdita della
funzione fosfaturica dell’FGF23 con incremento del riassorbimento tubulare del fosforo e dell’1,25
diidrossi Vitamina D; il calcio di solito € normale-elevato e i livelli di PTH sono di solito normali o
bassi.

Da un punto di vista clinico, I'iperfosforemia & responsabile dello sviluppo di calcificazioni ectopiche
della cute e del tessuto sottocutaneo. Le lesioni sono costituite da idrossiapatite e/o carbonato di
calcio e tipicamente si localizzano in prossimita delle articolazioni, in particolare a livello
coxofemorale ma anche a livello di gomiti, spalle, mani e tendine Achilleo [1-4]. La calcinosi
pseudotumorale iperfosfatemica familiare insorge nelle prime decadi di vita, tuttavia sono stati
descritti casi gia a partire dalle 6 settimane di eta [5]. Una volta manifestatesi, le lesioni crescono
lentamente e possono diventare di dimensioni considerevoli e comportano dolore intenso con
compromissione debilitante della mobilita e della funzione dell’arto coinvolto [4, 6]. In casi severi si
puo verificare una lesione della cute sovrastante la massa con drenaggio di liquido contenente
idrossiapatite; 'ulcerazione si puo anche infettare. Dal punto di vista radiologico le calcificazioni
appaiono come masse eterogenee, amorfe e multilobate, in genere a distribuzione periarticolare
[4]; la tomografia computerizzata permette di ottenere informazioni anatomiche dettagliate e di
monitorarne della progressione. In alcuni casi si pud manifestare la cosiddetta “iperostosi”
caratterizzata da dolore e tumefazione a livello delle regioni diafisarie delle ossa lunghe, spesso
accompagnata da edema, arrossamento e calore [4, 6, 7]. Le tibie sono le sedi piu di frequente
interessate.

Alla radiografia & possibile osservare un’importante reazione periostale con osso corticale
ipermineralizzato e aree sclerotiche coinvolgenti il canale midollare; la biopsia rivela tipicamente
0sso reattivo con stroma fibroblastico che mostra un infiltrato polimorfonucleato e linfocitario. |
pazienti affetti da calcinosi pseudotumorale possono mostrare segni clinici di inflammazione
sistemica quali febbri ricorrenti, astenia, anemia e poliartriti spesso accompagnati da incremento
dei valori ematici di proteina C reattiva e VES; si ritiene che questa manifestazione correli con un
“intasamento” da parte di macrofagi a livello dei cristalli di idrossiapatite presenti nelle lesioni
calcifiche [4, 8-10]. Le calcificazioni possono coinvolgere anche palpebre e/o congiuntiva causando
prurito e irritazione; si puo arrivare alla cosiddetta cheratopatia “a bandelletta” e alla formazione di
striature angioidi retiniche [11-16]. Anche i piccoli ei grandi vasi arteriosi possono essere interessati,
con conseguente significativa riduzione del flusso ematico periferico con dolore e, in rari casi,
ischemia tale da richiedere amputazione dell’arto [14, 17, 18]. Le coronarie possono essere
interessate cosi come i vasi della dura madre [6], della lingua [15], del tratto gastrointestinale [4] e
quelli testicolari [19]. Infine il coinvolgimento dentario & uno dei piu caratteristici con accorciamento
delle radici e parziale obliterazione della polpa dentaria [20].
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Caso clinico

Il nostro paziente, maschio di 44 anni, veniva ricoverato per sindrome nefrosica e insufficienza renale
rapidamente progressiva. All'ingresso si presentava in buone condizioni generali. Era presente
edema improntabile agli arti inferiori ed erano apprezzabili due masse di notevoli dimensioni a livello
dell’articolazione della spalla sinistra e dell’anca destra (Fig. 1a e 1b).

SN

09/2019

09/2019

La storia del paziente era caratterizzata, sin dall’infanzia, da persistente iperfosforemia con riscontro
di lesioni calcifiche a livello dei tessuti molli (gomiti e spalla destra) per cui era stato sottoposto a
plurimi interventi chirurgici di asportazione delle stesse con successive recidive. Era stata ipotizzata
calcinosi pseudotumorale iperfosfatemica con probabile ipoproduzione di FGF23 (all’epoca non
erano state effettuate indagini genetiche) ed era stata impostata terapia con chelanti del fosforo: al
momento del ricovero il paziente era in terapia con idrossido di alluminio (400/400 mg 2 volte al di)
e sevelamer (800 mg 3 volte al di). Il paziente riferiva inoltre episodi febbrili ricorrenti associati a
dolore nelle sedi delle lesioni trattati con terapia antibiotica dal medico di medicina generale. Agli
esami ematochimici effettuati all’ingresso nel nostro reparto si confermava la sindrome nefrosica
(proteinuria 9.7 g/die, albumina 20 g/|, colesterolo 171 mg/dI, trigliceridi 213 mg/dl).

La funzione renale, normale I'anno precedente, era rapidamente peggiorata (s-creatinina 2.8 mg/dl).
Era presente iperfosforemia (8.2 mg/dl) con PTH solo lievemente incrementato (82 pg/ml) e bassi
livelli di vitamina D3 (8 ng/ml); gli indici di flogosi erano elevati (PCR 99 mg/I, VES 68 mm/h).

Gli esami immunologici erano negativi (C3 e C4 nella norma, immunoglobuline nella norma, ANA e
ANCA negativi), il quadro elettroforetico proteico e il rapporto tra le catene leggere libere sieriche
erano normali, la proteinuria di Bence Jones era assente. Vi era un lieve incremento dei valori di
amiloide A sierica (44.4 mg/|, v.n. 0-10 mg/I).

Sottoponevamo il paziente ad agobiopsia renale. L'esame istologico mostrava amiloide a livello
mesangiale e tubulare con immunoistochimica tipica per amiloide AA; l'interstizio era inoltre
caratterizzato da importante atrofia tubulare e fibrosi interstiziale con discreto infiltrato
inflammatorio aspecifico costituito da polimorfonucleati e linfociti (Fig. 2a e 2b).
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Fig. 2a: depositi nodulari amorfi, PAS negativi a livello mesangiale e tubulare (Acido Periodico di
Schiff, x100).

Fig. 2b: positivita per il Rosso Congo, confermata al microscopio a luce polarizzata (Rosso congo, x100).

Veniva inoltre eseguita biopsia osteomidollare che mostrava la presenza di amiloide nelle pareti dei
vasi (Fig. 3).

Fig. 3: amiloide nelle pareti dei vasi midollari (Acido periodico di Schiff, x100).
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Il paziente effettuava valutazione presso il Centro Amiloidosi di Pavia dove veniva confermata la
diagnosi di amiloidosi AA senza indicazione a terapia specifica. A completamento diagnostico il
paziente effettuava prelievo per test genetico che, successivamente, confermava la presenza di
mutazione in omozigosi di FGF23 (c.221A>G; p.Ser71Gly). Alla dimissione veniva incrementata la
terapia con i chelanti del fosforo e si otteneva un discreto miglioramento dei valori di fosforemia;
alla dimissione era in atto terapia con idrossido di alluminio (460/400 mg 2 volte al di), sevelamer
(1600 mg 3 volte al di), carbonato di lantanio (1000 mg al di). Nei due mesi successivi, pero, si
osservava rapida progressione dell’insufficienza renale. Pur in assenza di urgenze dialitiche, con
valori di azoto discretamente controllati e con diuresi valida e sindrome nefrosica non scompensata,
si decideva di confezionare fistola arterovenosa per emodialisi. Circa 2 mesi dopo, maturato
I'accesso vascolare, si avviava il paziente a trattamento dialitico extracorporeo a cadenza
trisettimanale con metodica HDF online mediante filtro in polisulfone di 2 m?di superficie. Gia dopo
il primo mese di trattamento dialitico i valori di fosforo si attestavano a livelli inferiori a 6 mg/dl (con
i soli chelanti raramente si otteneva una fosforemia inferiore a 7 mg/dl). A 14 mesi dall’inizio della
dialisi le condizioni generali del paziente erano obiettivamente e soggettivamente molto migliorate.
Si osservava netta e significativa riduzione delle masse a livello delle articolazioni (Fig. 4a e 4b,
immagini radiologiche peraltro ottenute a 9 mesi dall’avvio del trattamento). | valori di fosforo
permanevano accettabili seppur non ottimali, la serum amiloide A rimaneva lievemente aumentata
(17.4 mg/l) cosi come la Proteina C reattiva (22 mg/l). Era ancora presente proteinuria in range
nefrosico (5.4 g/die) in assenza di ipoalbuminemia e di edemi con conservata diuresi residua di circa
800-1000 ml nelle 24 ore.

SN

05/2021

05/2021

Discussione

Il controllo della fosforemia & cruciale nella gestione della calcinosi pseudotumorale. Purtroppo il
solo utilizzo di chelanti spesso non ¢ sufficiente [24]. In letteratura ci sono poche segnalazioni sul
trattamento di questa patologia. Oltre ad una dieta povera di fosforo e ai chelanti non calcici,
evitando l'utilizzo di vitamina D, sono stati effettuati tentativi con l'acetazolamide, inibitore
dell’anidrasi carbonica che, abbassando il pH urinario, limita il riassorbimento tubulare di fosforo e
migliora la solubilita del prodotto calcio-fosforo [25, 26]. L'utilizzo anche di FANS e cortisonici
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sembrerebbe migliorare i sintomi legati all’'iperostosi e i bloccanti dell’interleuchina 1 ridurrebbero
inflammazione e dolore [25, 27]. Come terapia topica, & stato utilizzato anche il sodio tiosolfato con
miglioramento delle lesioni calcifiche in 3 pazienti [28]. La rimozione chirurgica delle lesioni ha dato
risultati variabili, infatti in alcuni casi le lesioni sono recidivate e la guarigione della ferita e stata
difficoltosa [25, 29]. Vi & un unico report del 2018 in cui & stato effettuato trattamento dialitico in
paziente con normofunzione renale a scopo ipofosforemizzante: si € avuta notevole riduzione delle
lesioni metastatiche [30]; il ritmo dialitico era quotidiano e i risultati sono stati analizzati dopo 24
mesi.

Nel nostro caso, la calcinosi pseudotumorale manifestatasi con la comparsa di enormi masse
calcifiche metastatiche, ha comportato lo sviluppo di uno stato inflammatorio cronico causa di
amiloidosi secondaria con interessamento renale e midollare. A livello cardiaco non e stata rilevata
presenza di reperti compatibili con depositi di amiloide mentre I'apparato gastrointestinale non &
stato ancora indagato in assenza di sintomi specifici. Inoltre, a causa dell’elevato rischio infettivo, il
nostro paziente purtroppo non ha potuto essere candidato a terapia con farmaci biologici diretti a
ridurre I'attivita delle citochine proinfiammatorie (TNF-alfa, IL-6, IL-1) per arrestare il processo
amiloidotico. La compromissione della funzione renale e la sindrome nefrosica non perfettamente
controllata hanno giustificato I'avvio del trattamento emodialitico. | risultati raggiunti con la terapia
dialitica, grazie al miglior controllo del metabolismo calcio-fosforico con sorprendente e
relativamente rapida riduzione delle masse calcifiche, hanno permesso la ripresa della mobilita
articolare e delle consuete attivita quotidiane, garantendo un significativo miglioramento della
qualita di vita. Purtroppo anche il percorso per il trapianto di rene non sara verosimilmente
un’opzione praticabile sia per il rischio di sovrainfezione delle lesioni, sia per la mancata volonta da
parte del paziente. L'eventuale utilizzo di dialisi al solo scopo di controllare i valori di fosforemia
potrebbe essere preso in considerazione anche in altri soggetti giovani con masse metastatiche
significative al fine di prevenire lo sviluppo di inflammazione cronica con conseguente amiloidosi e
compromissione di organi quali cuore e apparato gastrointestinale per i quali, al momento, non vi e
possibilita di intervento terapeutico.
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ABSTRACT

Introduzione: La malattia renale cronica (MRC) e il numero di persone transgender sono in aumento. La
terapia ormonale sostitutiva puo essere associata allo sviluppo di effetti avversi, inclusa la malattia
renale.

Obiettivi: Lo scopo di questo articolo e di riportare il caso di un paziente transgender in terapia ormonale
che ha sviluppato la MRC.

Caso clinico: Un paziente maschio transgender, di 28 anni, assumeva testosterone cypionate ogni 15
giorni, senza alcuna comorbidita. Evoluto con picchi ipertensivi di 160-150/110 mmHg e perdita della
funzione renale (Ur 102 mg/dI, Cr 3,5 mg/dl, tasso presunto di filtrazione glomerulare (eGFR) di 22
ml/min/1,73 m?, se posto come variabile nell’equazione per il calcolo il sesso maschile, e 16,6
ml/min/1,73 m?, ponendo quello femminile). L’ecografia addominale ha mostrato nefropatia
parenchimale cronica. A causa della significativa riduzione dell’eGFR, il paziente e stato inviato a
trapianto di rene, ma non e stato incluso nell’elenco perché aveva una clearance della creatinina di 23
ml/min/1,73 m?, considerando il sesso maschile, e 21,5 ml/min/1,73 m?, considerando quello femminile
negli esami piu recenti. La sostituzione ormonale puo aver contribuito all’'aumento della pressione
sanguigna del paziente e, di conseguenza, allo sviluppo dell’insufficienza renale cronica. Non esiste
ancora un consenso consolidato sul modo migliore per stimare il GFR nelle persone transgender, e
sembra pil opportuno considerare il genere in cui la persona si identifica o effettuare il calcolo per
entrambi i sessi, ottenendo una stima dell’intervallo in cui viene identificato il GFR del paziente.

PAROLE CHIAVE: persone transgender, malattia renale cronica, ipertensione, terapia ormonale
sostitutiva.
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Introduzione

La malattia renale cronica (MRC) & un grave problema di salute pubblica in tutto il mondo, che
colpisce tra il 9,1% e il 15% degli adulti [1, 2]. In Brasile, I'insufficienza renale cronica ha mostrato un
numero crescente negli ultimi decenni, con oltre 144 000 pazienti attualmente in dialisi [3].
Parallelamente, c’@ un numero crescente di persone transgender, con una stima di oltre 1 milione
negli Stati Uniti e 150 000 in Canada [4-6]. In un recente studio epidemiologico, e stato stimato che
in Brasile I'1,9% della popolazione si identifica come non binaria e lo 0,69% come transgender [7],
che corrisponderebbe a circa 1,4 milioni di transgender.

La popolazione transgender € soggetta a pregiudizi, discriminazioni e violenze, e nel settore sanitario
c’era un grande pregiudizio nei confronti di queste persone all’inizio dell’epidemia di AIDS negli anni
‘80. Nel 2011, la Politica Nazionale per la Salute Globale di Lesbiche, Gay, Bisessuali, Travestiti e
Transessuali, segna in Brasile il riconoscimento degli effetti della discriminazione e dell’esclusione
nel processo di malattia-salute di questa popolazione [8, 9]. Oltre ai consueti problemi dell’intera
popolazione, le persone transgender hanno in aggiunta bisogno di cure a causa della terapia
ormonale sostitutiva, che non & priva di rischi per la salute, e pud anche essere associata ad un
aumentato rischio di malattie renali [10]. E quindi importante che il nefrologo e la squadra
multidisciplinare siano attenti alla cura adeguata delle persone transgender in tutta la loro
integralita e nelle loro peculiarita, come il modo migliore per valutare la funzionalita renale, di cui si
parlera in questo articolo.

Non esiste ancora un’equazione specifica per stimare il tasso di filtrazione glomerulare (eGFR) nelle
persone transgender. Attualmente, I'equazione piu adatta per stimare il GFR & la CKD-EPI [11], che
ha il sesso (maschio o femmina) come una delle sue variabili, e questo influisce nel risultato. La stima
del GFR basata sul sesso in cui la persona si riconosce, uomo trans o donna trans [12], sembra essere
piu adeguata per i casi maschili, considerando che il testosterone aumenta la massa muscolare e i
livelli di creatinina [5, 6]. Tuttavia, non ¢’é€ ancora consenso. Alcuni ricercatori consigliano di utilizzare
una stima dell’eGFR basata su entrambi i sessi (maschio e femmina), fornendo cosi un’idea del livello
GFR del paziente transgender [13]. Altri autori raccomandano di utilizzare la stima basata sul sesso
transgender nei casi in cui la persona e stata in terapia ormonale sostitutiva per piu di 6 mesi, il che
€ meglio stabilito nei casi di maschi transgender [6, 14].

L’obiettivo di questo studio & descrivere il caso di un paziente transgender, dopo aver firmato il
consenso informato e I'approvazione da parte del comitato etico (protocollo n. 5100755/2021), la
cui eGFR mostra variazioni significative in base al sesso binario, utilizzando I’equazione CKD-EPI, che
ha implicazioni per il suo trattamento, inclusa I'indicazione per il trapianto di rene. Discutiamo,
quindi, del modo migliore per stimare il GFR per le persone transgender con gli strumenti diagnostici
attualmente disponibili.

Caso Clinico

Un paziente transgender maschio, 28 anni, nato e residente a Fortaleza, Ceard, Brasile. Dopo aver
frequentato 'ambulatorio di endocrinologia 2 anni fa, ha iniziato a usare il testosterone cypionate 2
ml ogni 15 giorni a dicembre 2018 con lo scopo di cambiare I'aspetto maschile. In precedenza sano,
nega alcolismo, fumo o farmaci. Ha riferito di non avere una dieta sana, con un elevato consumo di
sodio e proteine. Non era stato ricoverato in ospedale né aveva subito interventi chirurgici. Nessuna
storia familiare di malattia renale cronica.

Ad aprile 2019 il paziente ha ridotto l'uso dell’'ormone a 2 ml ogni 20 giorni, lamentando picchi di
pressione di 150/110 mmHg, aumento di peso, mal di testa e irritabilita. Oltre a deposteron 2 ml
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ogni 20 giorni, il paziente stava usando topiramato 25 mg, solfato ferroso, losartan 100 mg,
atenololo 50 mg, indapinem 3 mg, atorvastatina e venlafaxina per il disturbo d’ansia generalizzato.
Ha riferito che nel luglio 2020 ha subito una trombosi all’occhio a causa di una crisi ipertensiva.
All’esame obiettivo, la pressione sanguigna era di 160/110 mmHg, la frequenza cardiaca era di 54
battiti al minuto e gli altri sistemi erano invariati all’esame. Test complementari hanno mostrato:
urea 102 mg/dl, creatinina 3,5 mg/dl con eGFR di 22 ml/min/1,73m? utilizzando come variabile il
sesso maschile e 16,6 ml/min/1,73m? utilizzando quello femminile. L’ecografia addominale ha
mostrato reni di dimensioni ridotte (rene destro 9,1 cm, rene sinistro 9,2 cm), con perdita di
differenziazione cortico-midollare, compatibile con nefropatia parenchimale cronica (Figura 1).

+ Comgr 9,16cm
X Comgr 1,61 cm

Nel febbraio 2021 il paziente lamentava ancora palpitazioni e sono stati richiesti nuovi test
biochimici, ma aveva gia, nei test complementari: proteinuria di ++/4 con tracce di emoglobina,
creatinina di 4,54 mg/dl, urea di 133 mg/ dI, fosforo 5,81 mg/dl, calcio 10,2 mg/dl, acido urico 7,46
mg/dl, TC 203 mg/dl, LDL 138 mg/dl, non-HDL 159 mg/dl e trigliceridi di 107 mg/dI.

Quando e stato calcolato I'eGFR del paziente, secondo I'equazione CKD-EPI, utilizzando come
variabile il sesso maschile, il paziente aveva un tasso di 16,3 ml/min/1,73m?, e quando & stato
utilizzato il sesso femminile il tasso & sceso a 12,3 ml/min/1,73m?. A causa della significativa
riduzione dell’eGRF, il paziente e stato indirizzato alla terapia sostitutiva renale e consulenza
ambulatoriale pre-trapianto renale. Nella valutazione del trapianto di rene, il paziente non e stato
incluso nell’elenco, poiché aveva una clearance della creatinina di 23 ml/min/1,73m? per i maschi e
21,5 ml/min/1,73m? per le femmine. | test di laboratorio sono riassunti nella Tabella 1.
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Urea (mg/dl) 102 - 133 - 81
Creatinina (mg/dl) 3,5 — 4,5 - 3,4
GFR, CKD-EPI (ml/min/1,73m?)

Maschio 22 - 16 - 23

Femmina 16 12 - 17
Clearance della creatinina B B _ 215
(ml/min/1,73m?) ’
Glicemia a digiuno (mg/dl) - 81 - - 90
Ematocrito (%) - 48 - - 51
Emoglobina (g/dl) - 16 - - 16
Leucociti (x1/mm?) - 7700 - - 6235
Piastrine (x1/mm?) — 238000 - - 184200
Colesterolo totale (mg/dl) 201 186 203 - 161
LDL (mg/dl) 135 120 138 - 94
Trigliceridi (mg/dl) - 88 107 - 120
AST (UI/L) - 799 - - 11
ALT (UI/L) - 248 - - 11
Albumina (g/dl) - - - - 4,3
Prolattina (ng/ml) 17,6 - - -
Testosterone totale (ng/dl) 312 1328 - -
Acido urico (mg/dl) - - 7,4 - 7,2
Sodio (mg/dl) - 137 139 - -
Potassio (mg/dl) - 52 4,5 - -
Calcio (mg/dl) - 10,1 10,2 - 9,3
Fosforo (mg/dl) - - 5,8 - 3,5
PTH (pg/ml) - 72 - - 132
Analisi delle urine
Proteinuria - - 2+/4+ - -
Emoglobina - Tratti - -
Proteinuria delle 24 ore (mg) - - - - 1165

Discussione

Il caso clinico descritto illustra un paziente maschio transgender con ipertensione arteriosa e
diagnosi di MRC, la cui causa piu probabile era la sostituzione ormonale, innescando un aumento
della pressione sanguigna e di conseguenza, a lungo termine, MRC. Ci sono prove in letteratura che
le persone transgender hanno un alto rischio di malattie cardiovascolari, compreso l'infarto
miocardico acuto, in particolare gli uomini transgender [4]. Non ¢ stata eseguita la biopsia renale, in
guanto il paziente ¢ arrivato al servizio di nefrologia con MRC gia accertata, con segni di nefropatia
cronica all’ecografia. Non esiste ancora un modo specifico per stimare il GFR nelle persone
transgender, quindi € ancora controverso quale sesso utilizzare nella stima dalle equazioni esistenti.
Questo caso illustra la differenza tra la stima, tenendo conto di entrambi i sessi.

Whitley & Greene [15] hanno riportato il caso di un paziente transgender maschio, negli Stati Uniti,
che utilizzava testosterone, il cui eGFR era compreso tra 24 ml/min/1,73m? (con variabile: maschio)
e 18 ml/min/1,73m? (con variabile: femmina), non essendo quindi elencato il trapianto per i reni.
Solo un anno dopo, quando I’eGFR era compreso tra 18 ml/min/1,73m? (con variabile: maschio) e
13 ml/min/1,73m? (con variabile: femmina), il paziente & stato incluso nell’elenco dei trapianti di
rene [15].

Secondo Jue et al. [16], il valore della creatinina e piu simile al sesso non biologico che al sesso
biologico, concludendo che il GFR stimato dovrebbe essere calcolato in base al sesso di transizione,
se la terapia ormonale sostitutiva & stata eseguita per almeno 6 mesi. Nelle persone transgender,
c’é un bias relativo nella misurazione dell’eGFR, poiché non vi & alcun aggiustamento nella scelta del
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sesso per questo pubblico, dato che biologicamente esiste una differenza nella massa muscolare,
che interferisce con il valore della creatinina. Pertanto, soprattutto nei pazienti che utilizzano la
terapia ormonale sostitutiva, la creatinina puo essere interferita, sia dalla modificazione della massa
muscolare che dalla ridistribuzione del grasso corporeo, che si verifica all'inizio della terapia
ormonale sostitutiva, specialmente negli uomini transgender a causa dell’effetto del testosterone;
cosi come |'effetto che gli ormoni sessuali provocano direttamente sul rene. Pertanto, il calcolo del
presunto GFR in un individuo transgender deve essere individualizzato, tenendo conto che il valore
trovato nel calcolatore puo essere sottovalutato o sopravvalutato, a causa dei fatti sopra menzionati.
In questo caso, i marcatori di filtrazione esogeni, considerati il gold standard del GFR, come l'inulina
urinaria, lo ioesolo e lo iotalamato, sono i piu utilizzati, tuttavia le misurazioni sono limitate dal loro
costo elevato. Pertanto, in questo gruppo di pazienti, la raccolta della creatinina nelle urine delle 24
ore &, forse, la pill accurata. E importante che il GFR sia stimato correttamente per le dosi utilizzate
nella terapia ormonale sostitutiva, al fine di raggiungere |'obiettivo primario senza causare danni
renali [17].

Alcuni ricercatori consigliano di utilizzare un presunto GFR basato su entrambi i sessi (maschio e
femmina), fornendo cosi un’idea del livello GFR del paziente transgender [13]. Altri autori
raccomandano di utilizzare la stima basata sul sesso transgender nei casi in cui la persona & stata in
terapia ormonale sostitutiva per piu di 6 mesi, il che & meglio stabilito nei casi di maschi transgender
[6, 14]. E anche possibile eseguire la misurazione di laboratorio (clearance della creatinina), come
nel caso qui descritto, che ha mostrato un GFR piu vicino al sesso in cui il paziente si e identificato
(transgender maschio), e che mostra che forse il pil adatto a questo gruppo di pazienti, in
sostituzione ormonale con testosterone, la stima piu adeguata del GFR e I'adozione del sesso
maschile. Una persona transgender € un individuo che non si identifica con il sesso biologico alla
nascita [12]. Spesso nelle persone transgender si ricerca la terapia ormonale sostitutiva, con
I’obiettivo di sviluppare caratteristiche sessuali secondarie. Tuttavia, in alcuni casi, queste persone
usano questa terapia senza il consiglio del medico, che puo portare a effetti avversi dose-dipendenti
(testosterone per gli uomini transgender o estrogeni e progesterone nelle donne transgender). Tali
ormoni sono anabolici, causando iperfunzione in diversi organi, come il rene, compromettendo la
funzione renale a medio e lungo termine, quando la TOS viene eseguita senza controllo medico. Ci
sono prove in letteratura che I'uso indiscriminato di steroidi anabolizzanti puo causare disfunzione
renale [18, 19].

Nel caso della terapia ormonale sostitutiva, I'individuo puo avere una sostituzione di testosterone o
estradiolo. Nel primo caso, piccole dosi sono in grado di aumentare il rischio cardiovascolare nei
pazienti con insufficienza renale cronica; nel caso della sostituzione dell’estradiolo nelle donne
cisgender in postmenopausa, c’era un’aumentata possibilita di microalbuminuria, considerata
un’evidenza precoce per la MRC [6]. Il trattamento con testosterone aumenta la massa muscolare,
che porta ad un aumento della creatinina in circolo, con la descrizione di ipercreatininemia
secondaria alla sostituzione del testosterone negli uomini transgender [20]. La somministrazione
esogena di testosterone pud indurre I'attivazione del sistema renina-angiotensina (RAS), la
produzione di endotelina e la regolazione di citochine proinfiammatorie coinvolte nella patogenesi
dell’ipertensione e del danno renale [21]. Ci sono anche evidenze, da studi sperimentali, che la
somministrazione di testosterone induce apoptosi dei podociti e concomitante glomerulosclerosi,
che e correlato alla riduzione degli estrogeni [21]. Attualmente, la stima del GFR nelle persone
transgender sembra essere piu adeguata utilizzando il sesso in cui la persona si identifica,
soprattutto quando assume ormoni sostitutivi per piu di 6 mesi, con una precisione ancora maggiore
negli uomini transgender, come dimostrato nel caso qui riportato. Inoltre, € possibile calcolare
I’eGFR per entrambi i sessi, in modo da avere un’idea della possibile variazione dell’eGFR e per una
valutazione individualizzata delle raccomandazioni sulla funzione renale.
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Pertanto, sono necessari studi epidemiologici con la popolazione transgender per valutare la
funzione renale, inclusa la valutazione della migliore equazione per stimare il GFR negli individui con
terapia ormonale sostitutiva.

Limiti dello studio

Non é stato possibile ottenere la funzionalita renale del paziente prima dello sviluppo della malattia
renale cronica, poiché il paziente € gia arrivato al servizio di nefrologia con un’elevata creatinina.
Abbiamo esaminato l'intera storia del paziente e non ci sono precedenti registrazioni di test di
laboratorio. Abbiamo anche chiesto al paziente degli esami di laboratorio pili vecchi, prima di andare
in nefrologia, ma non ne aveva. La prima misurazione della creatinina che abbiamo a disposizione &
guella mostrata nella Tabella 1, che dimostra la tardiva valutazione della funzionalita renale e il rinvio
al nefrologo. Sarebbe molto interessante anche lo studio scintigrafico renale, ma non e stato
possibile eseguire questo esame. Il paziente viene seguito in un servizio pubblico di nefrologia in
Brasile, dove la situazione di crisi economica limita I'esecuzione degli esami complementari, e
purtroppo non ha ancora potuto eseguire la scintigrafia renale.
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ABSTRACT

La campylobatteriosi & causata da batteri Gram. Le specie pil frequenti sono C. jejuni e C. coli. Rara
causa di sepsi nei pazienti immunocompromessi, negli ultimi anni il tasso di incidenza della
campylobatteriosi ha superato in alcuni Paesi europei quello relativo alle salmonellosi, diventando un
concreto problema di salute pubblica.

Abbiamo trattato un uomo di 66 anni, iperteso, cardiopatico ischemico, in attesa di coronarografia, che
veniva ricoverato con insufficienza renale acuta in stato di shock dopo alcuni giorni di diarrea profusa.
Data la stagionalita del patogeno e le caratteristiche cliniche del paziente, oltre alle comuni coprocolture
veniva richiesta la ricerca del Campylobacter, che risultava positiva. Avviata replezione volemica e terapia
antibiotica, nell’arco di una settimana si assisteva a ripristino della normofunzione renale. Il paziente a
una settimana dalla dimissione e stato sottoposto alla coronarografia programmata.

PAROLE CHIAVE: Campylobatteriosi, insufficienza renale acuta, diarrea
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Introduzione

La campylobatteriosi & causata da batteri GRAM-negativi, pleomorfi, spesso di forma incurvata (dal
greco Kampylos, cioé curvo) a S, elicoidale, spiraliforme o ad “ala di gabbiano”, della lunghezza di 2-
5 um e del diametro di 0,2-0,9 um.

Inizialmente descritta come rara causa di sepsi nei pazienti immunodepressi, nel 1972 e stata inclusa
tra le cause di malattie diarroiche. Le specie piu frequenti (oltre il 90% delle infezioni) sono C. jejuni
e C. coli.

Negli ultimi anni il tasso di incidenza della campilobatteriosi ha superato in alcuni paesi europei
guello relativo alle salmonellosi, diventando un concreto problema di salute pubblica [7].

Ha un andamento stagionale e risulta piu frequente nel periodo giugno-settembre. Le fasce di eta
piu colpite sono 0-5 anni e > 65 anni.

Il periodo di incubazione varia da un giorno a una settimana. | sintomi comprendono diarrea, dolori
addominali, febbre, cefalea, nausea e vomito. Manifestazioni gravi si verificano in meno dell’1% dei
pazienti.

La trasmissione avviene attraverso il consumo di acqua o latte contaminati, consumati crudi,
occasionalmente attraverso il pollame [10, 11].

La terapia prevede l'idratazione, e per i casi gravi un breve ciclo di terapia antibiotica con macrolidi
o fluorochinoloni.

In letteratura i dati a disposizione sono pochi. Sono presenti segnalazioni episodiche di
Campylobatteriosi in pazienti trapiantati di rene [1-3] e in dialisi peritoneale [4, 5] e vengono
riportati casi di GN post-infettiva [7] e GSFS associata a enterite da Campylobacter [6].

Recentemente & stata pubblicata la segnalazione di un caso di infezione da Campylobacter di una
cisti in un paziente affetto da ADPKD [8].

La colonizzazione di Campylobacter a lungo termine nell’'uomo & inusuale, ma dati preliminari
suggeriscono che, attraverso mutazioni genetiche, vengano selezionate sottopopolazioni del
patogeno in grado di adattarsi ai cambiamenti del microambiente intestinale umano [9].

Caso clinico

Uomo di 66 anni, iperteso, recente ricovero per EPA in corso di IMA da discrepanza da severa anemia
in duodenite erosiva, diverticolosi intestinale e poliposi del retto-sigma, FA in NAO, BPCO. In attesa
di eseguire coronarografia. Ad Agosto 2021 erano stati eseguiti esami ematochimici che mostravano
creatinina 0.93 mg/dl, con GFR 85 ml/min. |l paziente veniva ricoverato a fine settembre in stato di
shock, anurico con gravissima insufficienza renale acuta (creatinina 18.26 mg/dl, urea 320 mg/dl) e
acidosi metabolica. Riferiva diarrea profusa da giorni e non aveva sospeso né la terapia
antipertensiva (ramipril 5 mg) né il diuretico (furosemide 25 mg + spironolattone 37 mg). Dopo
discussione collegiale del caso si & deciso che le condizioni emodinamiche instabili controindicavano
I'avvio della terapia emodialitica. Allo studio ecografico eseguito in regime di urgenza i reni
risultavano bilateralmente in sede, con corticale ipoecogena, e privi di alterazioni focali di significato
patologico. Non era dimostrabile alcuna dilatazione delle vie escretrici. Avviati riempimento
volemico e terapia antibiotica ad ampio spettro con piperacillina/tazobactam 2,25 g ogni 8 ore. Il
giorno successivo la funzione renale rimaneva invariata, mediante posizionamento di midline veniva
introdotto supporto aminico e si osservava la ripresa della diuresi.
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Data la stagionalita del patogeno e le caratteristiche cliniche del paziente, oltre alle comuni
coprocolture CD, Salmonella e Rotavirus, risultate negative, veniva richiesta anche la ricerca del
Campylobacter, risultata positiva. Nel laboratorio del nostro presidio ospedaliero viene ricercato
Campylobacter jejuni (Fig. 1). Praticata su indicazione del consulente infettivologo, terapia con
Azitromicina 500 mg per 3 giorni.

\

La funzione renale e progressivamente migliorata nei giorni successivi, collateralmente alle
condizioni generali. Il paziente e stato dimesso dopo 10 giorni di degenza con una funzione renale
nella norma ed e stato sottoposto la settimana successiva alla coronarografia gia programmata.

Creatinina (mg/dl) 18.26 18.9 11.28 4.43 1.17 0.85
Urea (mg/dl) 320 320 321 227 75 24
Uricemia (mg/dl) 12.1 10.8 104 6.9 6.8
Hb (g/dl) 14.6 12.9 10.5 10.1 10 9.6
Leucociti /pl 12490 12730 9120 9670 13030 9090
P (mg/dl) 14.4 7.9 4 1.8 2.6
PCR (mg/l) 39.6 40.2 77.5 58.8 34.9 33
PCT (ng/ml) 4.2 2.4

pH 7.17 7.34 7.39

HCO3 13.7 19.6 23.3

Diuresi (ml) 0 0 1200 2500 1750 1250
PA (mmHg) 80/55 116/64 | 126/82 @ 123/85 146/91 116/70
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Discussione

Il caso descritto riguarda un quadro di sepsi da Campylobacter jejuni in paziente considerato a rischio
di sviluppare sintomi gravi ed & in linea con i pill recenti dati epidemiologici.

Le condizioni emodinamiche instabili all’ingresso in reparto hanno determinato un atteggiamento
conservativo che ha consentito di non dializzare il paziente. Con la terapia medica impostata, la
ripresa della funzione renale nei giorni successivi e stata rapida e ha permesso al paziente di essere
dimesso in tempi brevi e di essere poi sottoposto a procedura angiografica a distanza di una
settimana.
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ABSTRACT

Questa intervista descrive i numerosi e notevoli contributi che Vito Cagli, nato ad Ancona nel 1926, ha
dato alla Nefrologia italiana e ad altri settori della Medicina. Tali contributi, oggi assai poco conosciuti,
furono prodotti soprattutto nel lungo periodo in cui Cagli & stato vicedirettore del Centro per lo Studio e
la Cura per I'lpertensione Arteriosa e delle Malattie Renali del Policlinico Umberto | di Roma. Questa
intervista contribuisce anche a far conoscere quella fase della nostra specialita che precedette
I'introduzione nel nostro Paese della biopsia renale e dell’emodialisi.
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Introduzione

Questa intervista e nata da un suggerimento del collega e amico Attilio Losito ed & stata fatta dalla
co-autrice Bianca Gualandi il 9 marzo scorso a Roma, nella casa dell’intervistato. Essa racconta la
storia di vita nefrologica, e non solo, di Vito Cagli, nato ad Ancona nel 1926.

Laureatosi in Medicina presso I'Universita di Roma nel 1950, Cagli si & specializzato in Medicina
Interna nel 1956, e in Igiene e Tecnica Ospedaliera nel 1966. Dal 1961 al 1966 ha prestato la sua
opera come assistente medico nel reparto di Medicina Interna dell’Ospedale San Giovanni di Roma.
Successivamente, per molti anni, & stato vice-direttore del Centro per lo Studio e la Cura
dell’'lpertensione Arteriosa e delle Malattie Renali del Policlinico Umberto | di Roma, e dal 1993 al
1999 ha diretto il Centro di Dialisi di una Casa di Cura romana.

Intensa & stata I'attivita scientifica di Cagli che, a partire dal 1954, ha pubblicato oltre 300 lavori
scientifici (di cui 136 riportati in “PubMed”) su quattro principali argomenti. Questi, in ordine
cronologico, sono: lo studio delle proteine plasmatiche in condizioni sperimentali e cliniche;
I"applicazione delle indagini chimico-cliniche allo studio delle malattie; le malattie renali e
I'ipertensione arteriosa; gli aspetti antropologici in medicina. Intensa e stata anche la sua
partecipazione a congressi nazionali (Figura 1) e internazionali, e la sua attivita didattica in corsi

universitari per medici e infermieri.

Questa intervista descrive i notevoli (ma oggi assai poco conosciuti) contributi che Vito Cagli ha dato
alla Nefrologia, che solo in parte sono riportati in un articolo pubblicato nel 2009 in questo giornale
di cui lo stesso Cagli € co-autore [1]. Inoltre, essa contribuisce a far conoscere pil da vicino quella
fase della Nefrologia italiana che precedette I'introduzione nel nostro Paese della biopsia renale e
dell’emodialisi.

G Ital Nefrol 2022 - ISSN 1724-5990 - © 2022 Societa Italiana di Nefrologia — Anno 39 Volume 4 n° 13

Ogni riproduzione del presente documento, anche parziale, & vietata senza la preventiva autorizzazione della Societa Italiana di Nefrologia ai sensi della L. n.633/1941

126


https://giornaleitalianodinefrologia.it/wp-content/uploads/sites/3/pdf/storico/2009/3/377-383.pdf

Giornale Italiano di Nefrologia

Quando e perché decise di fare il medico?

Francamente non me lo ricordo con precisione, perché si perde nella notte dei tempi. Ma & probabile
che io abbia pensato di fare il medico fin da bambino, forse perché sono stato influenzato dal fatto
che avevo un medico curante che mi piaceva molto — questa figura del medico paterno che ti salva
e ti cura, che era sempre ben accolto in casa e si fermava a parlare. Tuttavia I'inconscio € profondo
e il pozzo del passato, come dice Thomas Mann, non lo € da meno. Quindi & piu corretto dire che
non lo so perché ho voluto fare il medico. Certo, I’ho sempre voluto fare... e non mi sono pentito!

Non c’era nessun altro medico in famiglia?
No, nessuno.
In che universita ha studiato medicina?

Mi iscrissi all’universita a 18 anni, nel 1944. Erano tempi difficili e Ancona, la citta dove ero nato e
avevo vissuto con la mia famiglia, era sotto i bombardamenti, a causa dei quali fummo costretti a
trasferirci, come sfollati, a Fermo. L’Universita di Bologna era la pil gettonata e frequentata da noi
anconetani e dai marchigiani in genere, ma io per varie ragioni finii con l'iscrivermi all’Universita di
Perugia. In realta, avrei voluto iscrivermi a Roma, anche perché mi ero innamorato di una mia
compagna di scuola, anche lei sfollata, che abitava a Roma. Ma i miei genitori titubavano molto, io
ero giovane e loro pensavano “se va a Roma chissa cosa combina”. Quindi, feci il primo anno di
Medicina a Perugia, e devo dire che mi ci trovai molto bene. Poi al secondo anno riuscii finalmente
a raggiungere I'ambita meta di Roma, dove rimasi fino alla laurea, che conseguii nel 1950.

A quel tempo I'Universita di Roma era una sola, la Sapienza, con la sede di Medicina al Policlinico
Umberto |, dove mi recavo tutte le mattine a piedi da qui, dove abito ancora adesso. E devo dire che
vista retrospettivamente, era veramente una bella Facolta, con molte persone di notevole spessore.

Su quale argomento fece la tesi?

L'argomento della tesi di laurea mi fu assegnato dall’aiuto della Clinica Medica, Ferdinando Corelli,
che io ho amato molto perché era un medico “ottocentesco”, se vogliamo, ma di grande capacita
clinica. La mia tesi era su “Le emorragie da dicumarolo”, un anticoagulante che era stato introdotto
nella pratica clinica da pochi anni e il cui uso era associato a numerosi casi di emorragie anche gravi.
Conservo ancora questa mia tesi di laurea che porta le sottolineature con penna a inchiostro verde
di Cesare Frugoni, che era il direttore della Clinica Medica e teneva molto al rapporto con gli
studentil. Quando si avvicinava il momento della tesi si faceva consegnare lo scritto, un po’ lo
leggeva e un po’ si faceva raccontare a voce e prendeva degli appunti. Inoltre, andava sempre di
persona alle sedute di laurea.

Mi sono laureato con 110 e lode e con un buon curriculum, anche se un po’ strano, perché negli
esami andavo dalla lode al 23. Ma io dico sempre che la trasmissione del sapere si fa per via affettiva:
chi trasmette il sapere deve sempre dare quel calore e quella spinta senza i quali la materia diventa
gualcosa di freddo che uno studia senza passione. Per me ¢ stato cosi.

Dopo la laurea, in quale istituto ha iniziato la sua carriera di medico? E quali erano le figure di
spicco che vi lavoravano?

Rimasi in Clinica Medica come specializzando, e questo perché fui molto colpito dalla figura di
Frugoni. A questo proposito, ho un ricordo molto vivo della sua prima lezione a cui io assistetti, per
due motivi. Il primo e che io ero una sorta di abusivo, in quanto facevo il quarto anno di medicina e
I'insegnamento di Clinica Medica cominciava al quinto anno (ma ero riuscito a entrare come interno
in Clinica Medica gia al quarto anno). Il secondo e pit importante motivo & che quella lezione mi fece
capire quale deve essere il ruolo del medico (il cosiddetto “dramma clinico”): c’&€ un paziente di
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fronte a me, io ho degli elementi che devo acquisire con il mio lavoro, poi li devo elaborare e devo
arrivare a una conclusione che mi indichi, oltre alla diagnosi, anche la terapia. In questo Frugoni era
molto bravo, anche se diversi anni dopo riconobbi che la sua era una sorta di “messa in scena”
voluta, in quanto nell’'insegnamento ci deve essere un aspetto drammatico, teatrale, che colpisca
emotivamente il discente in modo da rimanergli impresso. Senza di questo, I'insegnamento diventa
una “tiritera” che sa di poco e che scivola come acqua sul corpo.

Svolse la sua attivita sempre a Roma?

Sono sempre rimasto a Roma, con un’unica eccezione, quando nel 1953 mi recai per una decina di
giorni a Milano nel laboratorio del professor Boselli, che era un aiuto del professor Enrico Vigliani,
titolare della cattedra di Medicina del Lavoro. Lo scopo della mia visita a quel laboratorio era Ia
messa a punto della tecnica dell’elettroforesi su carta delle proteine (Figura 2). Boselli aveva un
laboratorio attrezzato e ben organizzato e mi insegnd molto bene quella tecnica, che
successivamente utilizzai per numerosi studi, pit di 20, i cui risultati pubblicai tra il 1954 e il 1958 su
diverse riviste italiane, tra le quali il “Bollettino della Societa Italiana di Biologia Sperimentale”,
“Progresso Medico”, “Il Policlinico Pratico”. Su questo argomento ho pubblicato anche una
monografia in collaborazione con Gian Filippo Marinoni, che fu pubblicata nel 1957 [2]. Di Boselli e
del suo laboratorio conservo davvero un bel ricordo.

In che anni comincio a occuparsi di malattie renali?

Nei primi anni Cinquanta; in quel periodo, credo non soltanto a Roma, le malattie renali erano poco
conosciute e un po’ neglette. Eravamo rimasti fermi alle impostazioni classiche che venivano
dall’Ottocento, non c’erano stati grandi avanzamenti né diagnostici né terapeutici. Gli strumenti
terapeutici di cui disponevamo erano molto semplici, valevano un po’ per tutte le nefropatie senza
distinzione, ed erano “le tre elle”: letto, lana, latte. Questo dice la poverta delle terapie di cui
disponevamo, che talvolta erano perfino un abuso. Ricordo di aver visto e, in un certo senso salvato,
dei ragazzini che venivano allettati solo perché avevano albumina in tracce nelle urine. Era
dominante l'idea che l'insufficienza renale cronica — che & I'esito che vogliamo evitare di qualsiasi
patologia renale —dipendesse molto da una mancata cura, attenta e precoce, di una anche
“presunta” nefrite acuta passata inosservata. Insomma, c’era questo aspetto prudenziale legato
anche al fatto che non avevamo armi terapeutiche di altro tipo.
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A Roma la Nefrologia “nacque” nel 1955, con I'arrivo dall’Universita di Pisa di Cataldo Cassano, in
qualita di direttore dell’Istituto di Patologia Medica. Con lui arrivo anche Ernico Fiaschi che a Pisa si
era occupato, con Aldo Torsoli e Giuseppe Andres, di biopsie renali [1]. Questo argomento fu ripreso
a Roma con il coinvolgimento di giovani collaboratori quali Remo Naccarato, Aldo Fabbrini, Luciano
Campanacci e Giulio Cinotti. Cio portd alla pubblicazione di numerosi articoli e, nel 1960,
dell'importante monografia “La Sindrome Nefrosica” [1].

lo cominciai ad occuparmi delle malattie diversi anni dopo, quando entrai nel “Centro per lo Studio
e la Cura dell’ipertensione Arteriosa e delle Malattie Renali” di Roma.

Cosa ci puo dire di questa sua attivita?

Nel 1966 venne istituito il suddetto Centro, annesso al VIl Padiglione del Policlinico Umberto |, di cui
era primario Sirio Lentini, che fungeva anche da direttore del Centro. lo venni a sapere che cercavano
un vice-direttore e quindi mi presentai e accettai l'incarico. Lo feci perché avevo capito che il tempo
della Clinica Medica intesa come medicina in grado di affrontare in modo adeguato tutte le malattie
internistiche era giunto al termine. Alcune specialita stavano gia nascendo nonostante I'opposizione
dei clinici medici, che erano gelosi del loro potere, e quella era la nuova strada da percorrere. Fui
quindi assunto come vice-direttore (in realta, ero io che mandavo avanti I'istituzione mentre Lentini
metteva le firme) e tale vi rimasi fino alla pensione perché nel frattempo I'Universita aveva acquisito
tutto il Policlinico.

Partimmo da zero e feci delle cose che mai avrei pensato di dover fare. A quel tempo non c’era il
Servizio Sanitario Nazionale ma diversi tipi di mutua e io dovetti fare il giro di queste, a partire
dall'INAM (Istituto Nazionale Assicurazione Malattie, che era quella con il maggior numero di
iscritti), per arrivare a stipulare la convenzione che il direttore avrebbe poi firmato. In sei mesi
passammo da zero a diverse centinaia di pazienti, cosa che fu considerata un notevole successo. La
notizia di questo Centro si sparse poi in tutto il Lazio e nelle zone vicine. Oltre all’attivita
amministrativa svolgevo anche un’intensa attivita clinica, di laboratorio, e di ricerca, insieme con
Enrico Bologna, Alfredo Bossini e altri. Pubblicammo diversi articoli, alcuni di revisione, altri con
risultati originali, sia in riviste nazionali [3-7] che internazionali [8—10], e una monografia [11] (Figura
3).

L 'Essenziale su

L’ IPERTENSIONE
ARTERIOSA

V. Cagll » A. Ferrucci * G. Germanod

Verduci Editore
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Il 2 maggio del 1966, a Roma Paride Stefanini esegui il primo trapianto di rene in Italia, che fu
seguito nello spazio di poche settimane da altri due, uno dei quali utilizzando un rene prelevato
da uno scimpanzé. Lei fu coinvolto in questo programma di trapianto? E se si, in che modo?

No, noi non fummo assolutamente coinvolti in questa attivita. E questo in quanto in quegli anni non
c’erano cattedratici di Nefrologia, mentre c’erano dei valenti cattedratici di Urologia e, come nel
caso di Paride Stefanini, di Chirurgia Generale.

Stefanini era un uomo molto aperto a tutti i nuovi indirizzi della chirurgia, e il programma di trapianto
I’aveva avviato lui. Ma lui e il suo gruppo erano distanti da noi. E poi c’erano il settore universitario
e quello ospedaliero, con dei conflitti che nacquero e si svilupparono fino a quando I'Universita
inglobo tutta la parte ospedaliera, e I’'Umberto | divento interamente universitario.

Adesso parliamo dei libri di Nefrologia a cui Lei ha contribuito in vario modo. Cosa mi puo dire
della sua esperienza di traduttore della 2° edizione della monografia di Douglas Black “Renal
Disease”?

La monografia curata da Black (professore di Medicina all’Universita di Manchester) era un’opera di
guasi 800 pagine, suddivisa in 29 capitoli, a cui avevano contribuito piu di 30 autori, quasi tutti
appartenenti a istituzioni inglesi o americane [12] (Figura 4). Era un’opera conosciuta e apprezzata
anche in Italia; la necessita di tradurla nasceva dal fatto che in quegli anni I'inglese era poco praticato
dalla classe medica, anche accademica.

»

' Renal Discase MALATTIE
corren RENALI

D. A. K.BLACK A cons di
| i D.A.K. BLACK

University of Monchese:
Frime sdissas daduans culls wrvnde ingese
. owe di
l SIRIO LENTING
L
SECOND EDITION VITO Al
v e callabees sanime 4o
ENIICD BOLOGNA - ALFREDO BOSSINI - MASSIMO LENTINI

BLACKWELL SCIENTIFIC PUBLICATIONS
OXFORD AND EDINBURGH

La traduzione di tale opera fu per me un’enorme fatica [13]. lo avevo la responsabilita di tutta la
traduzione, che avevamo suddiviso in quattro parti: unaio, una Enrico Bologna, una Alfredo Bossini,
e una Massimo Lentini. E poi a me toccava di rivederle tutte e quindi dovevo lavorare di sera, dopo
una giornata di impegni, e questo non mi piaceva. Perché io ho sempre lavorato molto ma, come ho
appreso da mio padre, da un certo punto della giornata pensavo che fosse giusto fermarsi e “quello
che non é fatto si fara”. Cosi, a lavoro compiuto, giurai che non avrei mai piu fatto una cosa del
genere.
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Alcuni anni dopo Lei pubblico il libro “Diagnosi e Terapia delle Nefropatie Mediche”. Quali
motivazioni la spinsero a scriverlo e che impatto ebbe?

Intorno al 1960 entrai — come redattore — nel comitato editoriale de “Il Policlinico”, un giornale
medico il cui primo numero era stato pubblicato il 15 dicembre del 1893 su iniziativa di Guido
Baccelli, medico e figura straordinaria della sanita e della vita politica e culturale di Roma tra fine
Ottocento e inizio Novecento?.

Per me si tratto di una bella palestra, innanzitutto perché imparai a scrivere, e infatti vi pubblicai
numerosi articoli di revisione su argomenti di nefrologia, il primo dei quali sul sedimento urinario
[14] e poi su altri, tra i quali la semeiotica funzionale dei reni, le proteinurie, la terapia
dell’insufficienza renale cronica, le glomerulonefriti, la sindrome nefrosica [15-20].

Inoltre, fu un’esperienza importante per me perché facevano parte del comitato editoriale
personaggi straordinari, non perché fossero dei grandi luminari ma perché ognuno di loro aveva le
sue proprie qualita e quindi tu potevi imparare molto, perché si impara da tutti. E tra queste figure
dominava la scena una specie di redattore capo — non c’era questo titolo, ma di fatto era cosi — che
si chiamava Costantino landolo, che all’inizio era aiuto e poi divenne primario degli Ospedali Riuniti
di Roma e scrisse numerosi libri di medicina.

landolo teneva molto al bello scrivere e mi ricordo una delle sue frasi che amava ripetere in francese
(la lingua di sua madre, belga): “Caressez la phrase et elle va vous sourir” che vuol dire “Accarezzate
la frase e questa vi sorridera”. Cioe, la frase deve scorrere, deve essere qualcosa come una carezza,
dolce e non spigolosa. landolo era consulente per due editori, uno romano, che allora si chiamava
Armando Armando e successivamente solo Armando, e I'altro milanese, Vallardi. Un giorno landolo
mi chiese se me la sentivo di scrivere “un libro pratico di nefrologia” per Vallardi e io gli dissi di si,
perché scrivere a me piaceva molto. Ci fu una cena a tre, landolo, Vallardi e io in un albergo romano,
e ci mettemmo d’accordo con l'editore, anche quello un personaggio che valeva la pena di
conoscere, ma che purtroppo spendeva senza vedere quanto guadagnava e quindi falli.

Assecondando la richiesta di landolo, produssi un libro pratico [21], come scrissi anche nella
Prefazione:

“Cosi é nato questo libro.

Dalla osservazione tante volte ripetuta che mentre ‘il congresso’ o ‘le giornate’ discutevano di
istoimmunofluorescenza o di tecnologie dialitiche, il pratico non conosceva il concetto di clearance o
trattava l'insufficienza renale sostituendo il formaggio alla carne.

Dunque un libro di nefrologia per ‘non nefrologi’, scritto per aiutare il medico ad affrontare meglio
che sia possibile i problemi del malato renale. Protagoniste del libro sono pertanto la diagnosi e la
terapia. L’eziopatogenesi e I'anatomia patologica sono invece trattate solo quanto é sufficiente per
comprendere I'essenza della malattia, per avviare correttamente le procedure diagnostiche e per
impiantare su basi razionali il trattamento terapeutico.

Se il termine ‘clinica’ ha ancora oggi un senso — e crediamo che I'abbia — si pud anche dire che questo
e un libro di nefrologia clinica.

Esso é centrato sul malato e soprattutto su quel tipo di malato che qualsiasi medico, anche fuori dai
reparti specializzati, puo vedere e sequire e col quale deve saper misurare non tanto la sua cultura,
quanto la sua capacita di intervenire utilmente.”

Ne risulto un volume di 344 pagine, suddiviso in quattro parti (criteri diagnostici generali; le grandi
sindromi nefrologiche; le nefropatie primitive; le nefropatie secondarie) comprendenti 25 capitoli,
67 figure, 87 tabelle, e oltre 330 voci bibliografiche, 74 delle quali di autori italiani (Figura 5).
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Una volta pubblicato, il libro ando benissimo. Me ne accorgevo perché, incontrandomi, gli studenti
mi dicevano “Ah, professore, io ho studiato sul suo libro, quello con la copertina rossa”.

In alcuni casi, i riscontri si fa presto ad averli.

Nel 1978 fu fondato il “Gruppo Laziale di Nefrologia Medica Chirurgica”. Nell’anno successivo fu
fondata la “Sezione Interregionale Abruzzo, Lazio, Marche, Molise, Umbria (ALaMMU) della
Societa Italiana di Nefrologia. Lei fu coinvolto in queste iniziative?

Queste attivita furono il frutto di un’azione convergente da parte di figure diverse: Giulio Cinotti, il
sottoscritto e Nicola Cerulli, urologo del gruppo di Ulrico Bracci e titolare della Cattedra di Nefrologia
di Interesse Chirurgico. Nacque cosi il “Gruppo Laziale di Nefrologia Medica e Chirurgica” che, con il
supporto organizzativo dell’Ente Fiuggi, organizzo il primo Corso di Aggiornamento di Nefro-
Urologia, che si tenne dal 15 al 17 maggio del 1978 a Roma con il seguente programma:
fisiopatologia; alcuni aspetti dell’insufficienza renale avanzata; diagnostica; tecniche radiologiche;
terapia [1]. Gli Atti del Corso furono pubblicati dall’Ente Fiuggi in un volume di 285 pagine, curato
da me e da Giulio Cinotti [22] (Figura 6).

Aggiornamenti
in Nefro-Urologia

A cura di

Vito Cagli e Giulio A. Cinotti
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Il Corso venne ripetuto, con cadenza biennale, fino al 1988. A partire dal 1990 i Corsi furono sostituiti
dalle “Giornate Nefrologiche Romane”, che includevano solo argomenti nefrologici. Questo fatto
contribui a una progressiva separazione tra Nefrologia e Urologia.

Questa separazione della Nefrologia dall’Urologia ebbe qualche impatto?

Gli urologi se la presero un po’ a male. Ci volle del tempo perché le cose si sistemassero. Infatti, in
quegli anni molti pazienti si rivolgevano all’'urologo indipendentemente dal fatto che la malattia
renale da cui erano affetti fosse di natura chirurgica o no. La parola “nefrologo” era quasi
sconosciuta, e molti pazienti non sapevano neppure cosa significasse.

Nel 1980 fu fondata la Sezione Interregionale Abruzzo, Lazio, Marche, Molise, Umbria (ALaMMU)
della Societa Italiana di Nefrologia. Puo dirci qualcosa di questa esperienza?

Come risulta dall’atto notarile stilato il 29 novembre del 1980, io fui tra i soci fondatori di questa
societa scientifica, insieme con altri nefrologi (Piero Pacchiarotti, Giorgio Splendiani, Maurizio
Brigante, Vittorio Mioli, Alberto Albertazzi, Giulio Cinotti) e il chirurgo trapiantologo Carlo Casciani
[23]. l'idea era quella di una Societa basata sulla condivisione di obiettivi e programmi tra cinque
Regioni dell’ltalia centrale. Nel corso del tempo si rivelo molto attiva mediante I'organizzazione di
congressi annuali (non solo per nefrologi ma anche per infermieri), seguiti dalla pubblicazione degli
atti; I'istituzione di borse di studio per giovani nefrologi; I'organizzazione di corsi formativi, tra i quali
uno sulle biopsie renali e uno sull’anemia in pazienti affetti da patologia renale e cardiaca.

Sempre nel 1980 fu istituita all’Universita La Sapienza la prima scuola di specializzazione di
Nefrologia del Lazio, diretta dall’'urologo Ulrico Bracci e Giulio Cinotti, che fu seguita nel 1981 dalla
Il Scuola sotto la direzione di Sirio Lentini. In che modo queste scuole contribuirono alla crescita
della nefrologia locale e nazionale?

Contribuirono molto. Quando io mi laureai, in Clinica Medica c’era la sola specializzazione di
Medicina Interna, che in realta era una non-specializzazione, una sorta di ripasso a piu alto livello
della medicina studiata nel corso di laurea. La figura dell’internista doveva essere quella di un
medico con un elevato livello di competenza che abbracciasse tutti i principali campi della medicina
interna. Giovanni Di Guglielmo, direttore dal 1951 al 1956 dell’istituto di Clinica Medica della
Sapienza di Roma, fondo la Scuola di specializzazione in Ematologia, e cosi comincio questa nuova
strada delle specializzazioni in campo internistico. All’inizio i posti nelle scuole di specializzazione
erano meno di quelli richiesti, e questo succedeva perché ormai il medico sapeva che, se voleva
minimamente emergere, doveva specializzarsi.

Tra il 1991 e il 2020 Lei ha pubblicato ben 19 libri che trattano di medicina come scienza che si
deve confrontare con la filosofia e la psicoanalisi, di personaggi come Casanova e Thomas Mann,
e di letteratura. Come mai si &€ occupato di argomenti cosi vasti e anche lontani da quello che era
la sua professione?

Guardi, io credo di non avere scritto neanche una riga, mai, di cose non attinenti alla medicina. Sono
i medici che sono divenuti incapaci di tener conto di quello che mi pare dicesse gia Galeno “Nullus
medicus nisi philosophus”: “Nessun & medico se non é filosofo”. Noi abbiamo a che fare con la
morte. Vogliamo chiederci che cosa rappresenta la morte per ciascuno di noi e che cosa rappresenti
per ciascuna eta della nostra vita? Vogliamo chiederci come posso io far stare meglio un morente?
Senza le solite banalita, “ma no che stai benone, su”, la cosiddetta filosofia della pacca sulle spalle.
No, non e questo. La sofferenza del corpo porta alla sofferenza anche della psiche.

Filosofia. La filosofia & tutto, & amore per il sapere, come dice la parola stessa. Parla di noi, parla
della vita. Non é filosofia pura quella di cui io parlo.
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Psicanalisi. lo I’ho studiata a partire da quando ero ragazzo, quando avevo piu o0 meno 15 anni3. Se
lei guarda nel mio studio vedra due fotografie: una & quella di Sigmund Freud — cioé la psicanalisi —
e I'altra & quella del grande clinico bolognese Augusto Murri#, una figura che & stata in un certo senso
espulsa dalla comunita scientifica medica. E sa perché? Glielo dico con un aneddoto: a un certo
punto il professor Pietro Grocco, che era il maestro di Cesare Frugoni ed era il clinico medico di
Firenze, si ammald gravemente e alcuni dei suoi assistenti gli dissero “Professore ma perché non
chiamiamo Murri?” e lui sa come rispose? “lo ho bisogno di un medico, non di un filosofo”. Ecco,
c’era la diffidenza. Murri in vecchiaia, era gia fuori dall'insegnamento, scrisse un libro intitolato
“Nosografia e psicologia” in cui testimonia il suo studio della psicanalisi. lo penso che
nell'insegnamento della medicina potrebbero contare tantissimo, se si facessero, delle conferenze
che ti aiutano a pensare, che mettono il dubbio dentro di te. Perché & quel dubbio che lavora dentro
di te che ti fa migliore. La formazione del medico deve essere un vero e proprio processo educativo,
non solo una trasmissione di notizie tecniche del genere “ti insegno a smontare il frigorifero”, con
tutto il rispetto per chi fa lavori di quel tipo. Ma per il medico non & cosi, perché il nostro materiale
si chiama essere umano, si chiama sofferenza, dolore, patimento, si chiama in tanti modi e coinvolge
tante sfere. Ecco, io forse ho un po’ sconfinato, ma € per questo che ho scritto su tanti aspetti diversi.
Lei ha detto che io ho scritto su personaggi ma no, io non ho scritto su personaggi. Casanova non &
un personaggio di cui si scrive perché magari € andato a letto con tante donne. Ma perché & una vita
meravigliosa, ed & una testimonianza del Settecento come non ce ne sono altre, e noi siamo figli del
Settecento [24]. Perché e stato il Settecento quello che ci ha insegnato tante cose, ci ha insegnato a
pensare e ci ha insegnato anche che dobbiamo avere certi valori, come la liberta, per esempio. E per
guanto riguarda Thomas Mann, io ho scritto un libro su “La montagna magica” (o “La montagna
incantata” secondo le diverse traduzioni) perché e una testimonianza di cose di cui i giovani non
sanno nulla [25]. Oggi se accenni loro cos’era la cura della tubercolosi, cosa voleva dire la cura
sanatoriale non lo sanno, perché non I'hanno vissuta. E non conoscono le dinamiche che vi si
sviluppavano (io le ho viste in tanti, anche amici e colleghi): amori che nascevano, matrimoni, rotture
di fidanzamenti. La vita in sanatorio era un mondo. Vogliamo escludere quel pezzo di mondo? Dice
“non mi interessa piu, & roba vecchia”. Possiamo anche abolire i libri di storia, se non ci piace li
possiamo addirittura bruciare, ma chi ha bruciato i libri & poi stato bruciato lui stesso.

Ringraziamenti

Gli autori ringraziano la Dottoressa Irene Cagli, figlia del Professor Vito Cagli, per il prezioso
contributo che ha dato alla realizzazione di questa intervista.

! Cesare Frugoni (1881-1978) & stato direttore dell’Istituto di Clinica Medica dell’Universita di Roma
dal 1931 al 1951. Clinico e studioso di primissimo piano, & stato un grande caposcuola che ha
formato una schiera di allievi di notevole valore e ha condotto numerose ricerche in molti settori
della patologia e della clinica medica.

2 Guido Baccelli (1830-1916) fu anche il promotore del progetto di costruzione del Policlinico
Umberto |, che fu iniziata nel 1903.

3 Nel 2001, Vito Cagli ha ricevuto dalla Societa Psicoanalitica Italiana il premio Musatti, assegnato a
guanti, senza essere psicoanalisti, abbiano contribuito alla conoscenza e alla valorizzazione della
psicoanalisi.

4 Augusto Murri (1841-1932). Direttore della cattedra di Clinica Medica all’Universita di Bologna, fu
uno dei massimi esponenti del rinnovamento in senso pratico e positivista della medicina e tra i
massimi filosofi della scienza del suo tempo.
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Arthur H Cohen (15-05-1942; 17-05-2022) graduated from College in Brooklyn (New York) in
1963 and completed his medical studies and his internship in Medicine at SUNY University in
Buffalo (NY). He undertook his medical specialty in Anatomic Pathology at Mt. Sinai in NY and
completed his residency in Anatomic and Clinical Pathology at Harbor-UCLA Medical Center in
1972, where he remained for about 20 years.

Then he moved to Cedars-Sinai Medical Center for another 20 years, where he became Professor
of Pathology at UCLA School of Medicine and Cedars-Sinai Medical Center and finally he became
Director of the Institute of Pathology.

Arthur Cohen created a renal pathology service at Harbour-UCLA Medical Center (then Harbour
General Hospital) in the early ‘70s, and was one of the first physicians in the United States to
provide a diagnosis of renal disease based on the integration of light microscopy,
immunofluorescence microscopy, and ultrastructural analysis.

His approach involved not only the integration of information from the 3 microscopic techniques
for examining the renal biopsy, but also the importance of the patient’s medical history as a
guide in the evaluation and conclusions of the examination.

Dr. Cohen was a highly respected pathologist who attracted kidney biopsy consultations from
around the world. He played an important role in the creation of the Renal Pathology Club, which
later became the Renal Pathology Society (RPS).

He was a founding member and president of the RPS and received the “RPS Jacob Churg” award
and the “Gift of Life award from the National Kidney Foundation”. As an enlightened and deeply
committed scholar, Arthur has promoted kidney disease education around the world, serving on
the Post-Graduate Education Committee of the American Society of Nephrology and the Global
Outreach program of the International Society of Nephrology.

He was a valued speaker and also instructed many pathologists and nephrologists who attended
his Institute as visitors from both nearby places in the United States and from all corners of the
world. As a leader in kidney disease, Arthur has made significant scientific contributions in the
most important international journals since the mid-70s.
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His work with Wayne Border in the early 80s established the mechanism of in situ
immunocomplex formation, through the administration of exogenous cationic antigens such as
bovine serum albumin with charge alteration as a mechanism for the development of
membranous nephropathy. In addition, together they identified TGF-beta over the years as an
important cytokine in the evolution of renal fibrosis and sclerosis in chronic transplant rejection.

His enthusiasm, friendliness, and curiosity have made him an excellent collaborator with many
pathologists and nephrologists.

Personally, | always remember his friendliness in communicating the results of kidney biopsies
to clinicians who were anxiously waiting for his verdict and | still remember how he made them
participate by asking what outcome they expected on the basis of the clinical presentation, with
his recurring phrase “What you guess?” with a sardonic smile of the one who is ready to amaze
but also to confirm the intuition of a doctor who had entrusted the fate of his patient with his
skills.

Dr. Cohen was also, and above all, the father of three daughters, Gail, Marjorie, and Cheryl, and
had a loving and lively wife (Susan). He loved music and was a funny person, he had a great gift
which was that of listening, besides being a really kind and caring person.

Arthur’s family wishes all donations in his name to be made to the Alzheimer’s Association, the
National Kidney Foundation, or to any other place that makes you think of Arthur.

With affection and deep respect for our friend, colleague, and mentor, on behalf of the
nephrology community.
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