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ABSTRACT

Il trauma maggiore rappresenta una delle principali sfide in terapia intensiva, spesso complicato da
insufficienza multiorgano. Questo caso clinico descrive la gestione di un paziente di 47 anni con trauma
pelvico da schiacciamento, complicato da rabdomiolisi, insufficienza renale acuta, shock settico e danno
epatico. L’approccio terapeutico ha incluso I'uso sequenziale di tecniche di depurazione extracorporea —
filtri ad alto cut-off (EMIC2®), emoadsorbimento (CytoSorb®), e membrane multifunzione (Oxiris®) — per
il supporto renale, la rimozione di mioglobina, citochine, endotossine e bilirubina. L’integrazione
tempestiva e personalizzata di queste tecnologie ha contribuito al recupero completo della funzione
renale ed epatica, sottolineando I'importanza di un approccio intensivo, multidisciplinare e
tecnologicamente avanzato nella gestione del paziente critico.

PAROLE CHIAVE: danno renale acuto, CVVHD, sindrome da schiacciamento, emoadsorbimento, sepsi
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Introduzione

Il trauma maggiore rappresenta una delle principali cause di mortalita e morbilita nei pazienti giovani
e adulti, configurandosi come una delle emergenze sanitarie piu complesse e impegnative a livello
globale. L'impatto sistemico di un evento traumatico pud determinare un’alterazione profonda
dell’equilibrio fisiologico, con conseguenze che vanno ben oltre il danno anatomico iniziale.

La gestione dei pazienti politraumatizzati richiede un approccio rapido, integrato e multidisciplinare,
che non si limita alla stabilizzazione delle funzioni vitali e al controllo delle lesioni emorragiche, ma
si estende al monitoraggio continuo e al supporto dinamico della funzione d’organo. Nei pazienti
critici, infatti, il trauma puo innescare una cascata di risposte inflammatorie e metaboliche che
aumentano il rischio di complicanze gravi come lo shock settico, I'insufficienza multiorgano (MOF,
multi organ failure), la coagulopatia e il danno d’organo acuto.

Tra le complicanze piu frequenti, il danno renale acuto (AKI) assume un ruolo centrale, spesso
correlata a fattori come l'ipoperfusione, la rabdomiolisi, I'uso di farmaci nefrotossici o la sepsi. In
particolare, la rabdomiolisi — comune nei traumi da schiacciamento — rappresenta una condizione
potenzialmente letale per il rilascio massivo di mioglobina e altri metaboliti tossici nel circolo
sistemico, con conseguente rischio di danno tubulare acuto.

In questo contesto, le strategie di depurazione extracorporea stanno assumendo un ruolo sempre
piu rilevante, non solo per la sostituzione della funzione renale, ma anche come strumenti
terapeutici avanzati per la modulazione della risposta infiammatoria, la rimozione di tossine
specifiche e il supporto degli organi compromessi. L’evoluzione delle tecnologie dialitiche ha infatti
reso disponibili dispositivi in grado di affrontare condizioni cliniche complesse in modo piu mirato
ed efficace [1].

Caso clinico

Nel dicembre 2023, un paziente di 47 anni & stato ricoverato in Terapia Intensiva a seguito di un
grave trauma da schiacciamento nella regione pelvica. Il trauma ha provocato sublussazione e
dislocazione delle articolazioni sacroiliache e pubiche, nonché fratture multiple a carico delle creste
iliache e della sinfisi pubica. E stato quindi sottoposto a intervento chirurgico, comprensivo di
fissazione esterna anteriore del bacino, cateterismo vescicale sovrapubico e colostomia.

Il paziente ha sviluppato un danno renale acuto (AKl), con creatinina sierica pari a 3,3 mg/dL e
oligoanuria, secondaria a rabdomiolisi (CPK >14.000 UI/L e mioglobina 16,5 mcg/L). E stata quindi
avviata una terapia sostitutiva renale continua (CKRT) con emodialisi veno-venosa continua
(CVVHD), utilizzando il set Multifiltrate® con filtro ad alta cut-off EMIC2® (Fresenius Medical Care,
Bad Homburg, Germania), per trattare I'insufficienza renale e favorire la rimozione della mioglobina.
L'anticoagulazione regionale ¢ stata gestita con citrato di calcio (CiCa).

| dettagli del trattamento sono riportati nella Tabella 1 e nella Figura 1.

Due giorni dopo, a causa della persistenza della rabdomiolisi, & stata aggiunta in serie con il filtro
EMIC2® una cartuccia adsorbente (Cytosorb®, CytoSorbents Corporation, Monmouth Junction, NJ,
USA). Sono stati effettuati due cicli di 24 ore di emoadsorbimento-emodialisi, con progressiva
riduzione dei livelli di CPK (8.000 Ul/L dopo il secondo ciclo).
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Abbreviazioni:

CKRT Continuous Kidney Replacement Therapy; CVWHD Continuous veno-venous hemodialysis; CVWHDF Continuous veno-venous
hemodiafiltration; CiCa Anticoagulazione regionale calcio-citrato; EPBM Eparina a basso peso molecolare; CPK creatinfosfochinasi; PCR
Proteina C Reattiva
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Pochi giorni dopo, le condizioni cliniche del paziente sono peggiorate con l'insorgenza di shock
settico. Le emocolture hanno identificato la positivita per Corynebacterium tuberculostearicum, un
tampone del muscolo gluteo sinistro ha rivelato la presenza di Phocaeicola dorei e un tampone
cutaneo ha isolato Candida auris. Oltre al trattamento medico, comprensivo di supporto
vasopressorio (noradrenalina fino a 0,15 mcg/kg/min) e terapia antibiotica e antifungina
(Ceftazidime-Avibactam, Linezolid, Fosfomicina, Metronidazolo e Anidulafungina), veniva avviato un
ciclo di emodiafiltrazione veno-venosa continua (CVVHDF) con utilizzo del filtro AN69 modificato
(Oxiris®, Baxter, IL, USA) con anticoagulazione CiCa. Il trattamento & stato proseguito per 72 ore fino
alla stabilizzazione emodinamica, che ha consentito la sospensione del supporto vasopressorio.

Nel frattempo, il paziente ha sviluppato un danno epatico iatrogeno acuto con grave
iperbilirubinemia (GOT 164 U/L, GPT 120 U/L, GGT 902 U/L, ALP 349 U/L, bilirubina fino a 45 mg/dL),
con conseguente accumulo di citrato e aumento del rapporto calcio totale/calcio ionizzato fino a
2,6. Di conseguenza, I'anticoagulazione regionale con citrato & stata sostituita con eparina a basso
peso molecolare a livello sistemico, e sono stati avviati due cicli aggiuntivi di emoadsorbimento-
emodialisi per favorire la rimozione della bilirubina (peso molecolare 47 kDa), utilizzando il filtro
ANG69 standard in serie con Cytosorb®.

La funzionalita epatica & gradualmente migliorata e la diuresi & stata ristabilita grazie a stimolazione
diuretica (output urinario di 80 mL/h). La CVVHDF con filtro AN69 standard & proseguita per altre
due settimane fino al completo recupero della funzione renale (creatinina 1,1 mg/dL al 24 gennaio
2024).

Dopo tre mesi dal ricovero in Terapia Intensiva, il paziente & stato trasferito in Medicina Interna.

Discussione

Questo caso illustra 'importanza di una gestione intensiva, flessibile e tecnologicamente avanzata
nei pazienti critici con trauma maggiore e complicanze multisistemiche. Le decisioni terapeutiche
sono state guidate dalla patofisiologia del paziente, con un’attenta valutazione della tempistica e
dell’intensita del supporto extracorporeo. Secondo le linee guida KDIGO (Kidney Disease Improving
Global Outcomes), la terapia sostitutiva renale (RRT, renal replacement therapy) va avviata
precocemente nei casi di oligoanuria, iperkaliemia refrattaria, sovraccarico idrico e acidosi severa
[2]. Tuttavia, nel contesto della rabdomiolisi, la semplice dialisi convenzionale pud non essere
sufficiente a garantire una rimozione efficace delle molecole di medio peso molecolare, come la
mioglobina (17 kDa) [3]. Da qui & nato I'interesse per I'utilizzo di membrane dialitiche ad alto o medio
cut-off e dispositivi di emo-adsorbimento. Le membrane come EMIC2® (con cut-off di 40 kDa)
consentono la rimozione di molecole tossiche senza eccessiva perdita di albumina [4].
Parallelamente, le cartucce adsorbenti come CytoSorb®, composte da microsfere polimeriche con
vasta superficie, offrono un’ulteriore possibilita di riduzione delle citochine infammatorie e tossine.
Questi strumenti trovano indicazione non solo nelle rabdomiolisi gravi, ma anche nelle sepsi, nelle
sindromi da iperinflammazione e nei casi di insufficienza epatica, per la rimozione della bilirubina
non coniugata [5, 6].

Un altro aspetto di rilievo nella gestione dei pazienti critici € rappresentato dalle infezioni
nosocomiali e dallo sviluppo di sepsi o shock settico. Circa il 20% dei pazienti ricoverati in Terapia
Intensiva sviluppa uno stato settico, che richiede un trattamento combinato tra antibiotici ad ampio
spettro e terapie extracorporee per ridurre I'impatto delle risposte infiammatorie sistemiche.
Dispositivi come Oxiris®, che combinano funzioni filtranti, convettive e adsorbenti, sono progettati
per affrontare simultaneamente le esigenze di depurazione ematica e rimozione di endotossine e
mediatori inflammatori [7].
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Inoltre, anche il danno epatico acuto, iatrogeno o infettivo, rappresenta una complicanza frequente
nei pazienti sottoposti a terapia intensiva prolungata. L’accumulo di bilirubina (peso molecolare ~47
kDa) in circolo, oltre a indicare un danno epatocellulare, pud interferire con numerosi processi
fisiologici e compromettere la funzione di altri organi. In questi casi, I'emoadsorbimento con
Cytosorb® si e dimostrato efficace nella rimozione selettiva della bilirubina e di altre tossine lipofile
[8].

Tutte queste tecnologie richiedono una gestione precisa, soprattutto per quanto riguarda
I’anticoagulazione. Sebbene |'anticoagulazione regionale con citrato sia attualmente la piu
raccomandata nelle CKRT (Continuous Kidney Replacement Therapy), la sua applicazione puo essere
controindicata in caso di grave insufficienza epatica, poiché il metabolismo del citrato avviene
principalmente a livello epatico. In questi casi, & necessario passare ad anticoagulazione sistemica
con eparine a basso peso molecolare.

E evidente I'importanza delle diverse strategie di depurazione extracorporea (BP, blood purification)
nella gestione di pazienti in Terapia Intensiva estremamente complessi, non solo come supporto
renale, ma anche come ponte per preservare la funzione d’organo attraverso il ripristino
dell’omeostasi idro-elettrolitica e I'ottimizzazione delle interazioni multi-organo.

Inoltre, & da notare come i ricoveri prolungati in Terapia Intensiva possano comportare numerose
complicanze, richiedendo un approccio terapeutico sequenziale. L’efficacia di tale approccio & stata
recentemente esemplificata anche nella gestione della pandemia da COVID-19 [9].

Conclusione

Questo caso clinico evidenzia come l'integrazione sequenziale di diverse tecniche di depurazione
extracorporea possa essere determinante nella gestione di pazienti critici con complicanze multi-
organo. Le tecniche di depurazione extracorporea sono risultate fondamentali non solo per il
supporto renale, ma anche per:

e larimozione della mioglobina nella rabdomiolisi,
e lariduzione di citochine ed endotossine nella sepsi,
e la depurazione della bilirubina nel danno epatico.

L'esperienza mostra inoltre che la scelta e la tempistica di applicazione di queste tecniche
influenzano significativamente la prognosi del paziente. Tuttavia, persistono limiti importanti:

¢ Mancanza dilinee guida specifiche per la scelta delle modalita di depurazione extracorporea,
e Accesso limitato a tecnologie avanzate in molti centri,

e Alto costo dei dispositivi,

e Necessita di formazione specifica del personale.

In conclusione, un approccio terapeutico basato su tecnologie extracorporee combinate e adattate
al quadro clinico puo migliorare significativamente gli esiti nei pazienti critici, a condizione che venga
implementato precocemente e in ambienti dotati delle competenze e delle risorse necessarie.
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