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Sustained low-efficiency dialysis in acute renal failure

Renal replacement therapies (RRT) are a key component of the therapeutic approach to acute renal failure (ARF) in the inten-
sive care unit (ICU), and they are usually performed as classic intermittent (intermittent hemodialysis) or continuous RRT
(such as for example continuous venovenous hemofiltration, CVVH). No clear evidence exists on what the first-choice RRT
option should be for ICU patients with ARF Alternative strategies have been developed, under the form of intermittent pro-
longed RRT, with the aim of providing easy to perform, highly efficient, and less expensive RRT in the ICU. In this review we
put forward the hypothesis that hybrid RRT, such as sustained low-efficiency dialysis (SLED), could offer a valuable alterna-
tive to the currently available strategies in the critically ill with ARE (G Ital Nefrol 2006, 23 (suppl 36): S38-45)
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Introduzione

Negli ultimi anni la terapia sostitutiva della funzione rena-
le (renal replacement therapy o RRT) in ambito di terapia
intensiva ha subito importanti cambiamenti, sia dal punto di
vista concettuale che tecnico, ed il ventaglio delle modalita
di RRT attualmente utilizzate nei pazienti con insufficienza
renale acuta (IRA) si € notevolmente ampliato (1).

Tale evoluzione si ¢ resa necessaria in parallelo alle
importanti modificazioni epidemiologiche osservate nei
pazienti con IRA ricoverati in terapia intensiva, che si carat-
terizzano per I’eta sempre piu avanzata, 1’elevato numero di
comorbilita acute e croniche, il ricorso a procedure invasi-
ve e ad interventi chirurgici estremamente complessi e,
infine, I’elevata incidenza di sepsi, shock settico ed instabi-
lita emodinamica (2). Non sorprende quindi che I’IRA nel
paziente critico sia quasi costantemente parte integrante di
quadri di sindrome da insufficienza multiorgano, piu spes-
so nell’ambito della sepsi, e che anche per tale motivo la

mortalita sia rimasta particolarmente elevata (3).

Le metodiche di RRT rappresentano una componente di
primo piano nella complessa strategia terapeutica della sin-
drome, e la sopravvivenza dei pazienti puo essere significa-
tivamente migliorata con I’aumento della dose di tratta-
mento, ottenibile attraverso I’impiego della emodialisi
intermittente a ritmo giornaliero (4), oppure attraverso I’au-
mento dei volumi dei fluidi scambiati, nel caso delle RRT
in continuo o CRRT (5). Allo stato attuale non vi sono evi-
denze importanti a favore della superiorita di una modalita
rispetto alle altre (6), e nessuna delle metodiche attualmen-
te disponibili risponde compiutamente a quelle che sono
comunemente indicate come le caratteristiche ideali delle
RRT per il paziente critico con IRA (Tab. I).

Per tali motivi, negli ultimi anni in alcuni centri si ¢ opta-
to per un tipo di approccio differente, definito “ibrido” in
quanto basato su trattamenti che combinerebbero le caratte-
ristiche clinicamente piu importanti, oltre che piu vantag-
giose per il paziente, sia delle modalita intermittenti classi-
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TABELLA I - CARATTERISTICHE IDEALI DI UNA RRT

TABELLA II - CRITERI DI SCELTA DELLA RRT

- Adeguato controllo dei volumi

- Buona stabilita emodinamica

- Adeguata correzione degli squilibri acido-base

- Adeguata correzione dell’assetto elettrolitico

- Controllo tossine uremiche

- Basso rischio emorragico (antiemostatici per extracorporea)
- Limitata necessita di impiantistica (trattamento acqua)

- Limitata interferenza sulla logistica in terapia intensiva

- Sicurezza microbiologica

- Costi contenuti

- Ridotto carico di lavoro per il personale sanitario

- Evidenze della letteratura

- Tipologia del paziente

- Condizioni cliniche attuali del paziente

- Adeguata conoscenza degli aspetti tecnici delle RRT

- Esperienza del personale medico nell’insufficienza renale acuta e nella RRT

- Esperienza del personale infermieristico nella RRT

- Valutazione vantaggi e svantaggi delle differenti metodiche nel singolo
paziente

- Rischi di complicanze associate alla RRT stessa (ad es. rischio emorragico)

- Adeguata pianificazione degli aspetti gestionali

- Utilizzo risorse umane

- Economicita

che che di quelle continue. Scopo di questa rassegna ¢ quin-
di quello di descrivere le caratteristiche operative e I’impie-
go clinico di tali modalita di RRT, partendo dall’analisi
costi/benefici dei trattamenti attualmente piu diffusi.

Le RRT in terapia intensiva

Allo stato attuale, ed in particolare per quanto riguarda i
pazienti con IRA in terapia intensiva, le metodiche di RRT
piu utilizzate sono rappresentate dalle CRRT e dai tratta-
menti intermittenti standard, come ad esempio 1’emodiali-
si di 3-4 ore, eseguita a ritmo giornaliero o a giorni alterni
(1). La scelta della RRT dovrebbe dipendere piu corretta-
mente da una analisi integrata di fattori clinici, logistici ed
economici (Tab. II), ma invece risulta ancora in gran parte
determinata da fattori di tipo non “evidence-based” o addi-
rittura di tipo locale, come il convincimento personale degli
operatori, il grado di collaborazione tra nefrologi ed inten-
sivisti, la disponibilita di macchine, ed infine le caratteristi-
che logistiche, organizzative e gestionali del reparto di tera-
pia intensiva in questione (7-9). Ciascuna modalita di RRT
puo presentare vantaggi e svantaggi, che andrebbero sem-
pre valutati alla luce delle caratteristiche e delle esigenze,
spesso variabili, del singolo paziente in terapia intensiva
(Tab. III). Nel caso delle CRRT i vantaggi potrebbero deri-
vare, almeno teoricamente, soprattutto in termini di stabili-
ta emodinamica, capacita di rimozione di fluidi, efficienza
del trattamento, correzione dell’acidosi, adeguatezza del
supporto nutrizionale, rimozione di citochine, biocompati-
bilita, recupero della funzione renale, e mortalita (8). In
realta nel caso delle CRRT la corretta valutazione in termi-
ni di rapporto costi/benefici ¢ resa particolarmente diffici-
le dalla scarsita di dati derivanti da studi randomizzati e
controllati, e dal fatto che le indicazioni disponibili proven-
gono prevalentemente da studi osservazionali non sempre
analizzati con sufficiente rigore scientifico. Dati recenti
suggerirebbero, infatti, la mancanza di differenze significa-

tive tra CRRT ed intermittenti classiche per quanto riguar-
da la stabilita emodinamica (6, 10, 11), mentre I’efficienza
delle continue, teoricamente superiore rispetto a quella
delle intermittenti (12), risulterebbe essere ridotta in misu-
ra rilevante se rapportata alle 24 ore prescritte di trattamen-
to, per il problema del down-time (cio¢ il tempo di interru-
zione o sospensione del trattamento, di solito legato a fat-
tori tecnici, clinici o logistici). Infatti, la differenza tra
tempo prescritto e tempo effettivo di trattamento (quindi in
altre parole, di dosi di trattamento) puo incidere in media
per 5-8 ore per giorno in CRRT, con riduzioni rispetto alla
dose prescritta variabili tra il 20 ed il 32% nelle 24 ore (13-
16). I motivi piu frequenti sono rappresentati dalle interru-
zioni per malfunzionamento del CVC e/o dalla coagulazio-
ne del circuito extracorporeo (17). Un altro aspetto impor-
tante delle RRT deriva dall’uso degli antiemostatici per il
mantenimento del circuito extracorporeo. Mentre i tratta-
menti intermittenti classici possono essere eseguiti senza
antiemostatici, la necessita di tali farmaci € ancora uno dei
principali problemi nelle CRRT (18), anche alla luce del-
I’elevato rischio emorragico che caratterizza I'IRA (19,
20). Lincidenza di complicanze emorragiche associate
all’uso di antiemostatici in corso di CRRT ¢ compresa,
infatti, tra il 6 ed il 40% nel caso dell’eparina standard o a
basso peso molecolare (21-24), mentre sarebbe piu bassa
con I’uso di metodiche di anticoagulazione regionale, o con
I’impiego di antiemostatici piu selettivi (16, 25, 26). In un
recente “survey” tra nefrologi e intensivisti complicanze
emorragiche erano riferite dal 31% dei partecipanti nel
caso della CRRT, e nel 17% nel caso dei trattamenti inter-
mittenti (7). Non ¢ da dimenticare infine che tale compli-
canza pud condizionare anche un aumentato fabbisogno
trasfusionale in CRRT (27). La maggiore stabilita emodi-
namica suggerita per le CRRT in base a studi osservazio-
nali, non appare al momento confermata dagli studi rando-
mizzati e controllati né dalle metanalisi disponibili (6, 10,
11), e potrebbe essere almeno in parte spiegata da altri fat-
tori caratteristici di tali modalita di trattamento, come ad
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TABELLA III - VANTAGGI E SVANTAGGI COMUNEMENTE ATTRIBUITI ALLE DUE TIPOLOGIE DI TRATTAMENTO
ATTUALMENTE PIU UTILIZZATE NELLINSUFFICIENZA RENALE ACUTA

VANTAGGI

RRT intermittenti classiche
(ad es. emodialisi intermittente 3-4 ore/die per 4-7 giorni/settimana)

RRT continue
(ad es. CVVH, 35 mL/kg/h per 24 ore)

Minor durata del singolo trattamento

Minor interferenza sulla logistica di reparto

Ridotto rischio emorragico (RRT senza antiemostatici)
Maggiore efficienza in caso di iperpotassiemia
Produzione on-line liquido dialisi

Basso costo filtri, circuiti e liquido dialisi

Macchine piu user-friendly, ridotta necessita di impiantistica

Gestione da parte del personale ICU

Rimozione graduale di soluti e fluidi

*Maggiore efficienza rimozione fluidi

*Maggiore stabilita emodinamica

*Supporto nutrizionale piu adeguato

SVANTAGGI

RRT intermittenti classiche
(ad es. emodialisi intermittente)

RRT continue
(ad es. emofiltrazione in continuo, 0 CVVH)

Maggiore sofisticazione delle macchine

Necessita di impiantistica specifica per il trattamento dell’acqua
Personale specializzato

*Maggiore rischio di disequilibrio

Dose di RRT inadeguata in caso di basse frequenze di trattamento
(ad es. gg alterni)

Ipotensione per UF aggressive

Elevato fabbisogno di antiemostatici
Consumo piastrinico, aumentato fabbisogno trasfusionale
Costi elevati per filtri, circuiti e liquido di reinfusione sterile

Limitata mobilizzazione dei pazienti per trattamenti e procedure

diagnostiche
Dose di RRT inadeguata per down-time

Carico di lavoro personale terapia intensiva

*non dimostrati in trial randomizzati e controllati

esempio il maggiore raffreddamento del paziente (28);
d’altra parte, ¢ anche vero come una maggiore utilizzazio-
ne dell’ipotermia, cosi come anche di altri accorgimenti
rivolti ad aumentare la stabilitd emodinamica (profilo del
sodio, profilo dell’ultrafiltrazione, aumento dei livelli di
calcio nel liquido di dialisi ecc.), sia in grado di ridurre in
misura significativa I’incidenza di ipotensione anche nel
caso di trattamenti intermittenti classici (29, 30). Tra gli
altri vantaggi attribuiti alle CRRT, alcuni, come il migliore
controllo dell’acidosi e dell’assetto idroelettrolitico, sono
stati dimostrati unicamente sulla base di confronti tra inter-
mittenti inadeguate ¢ CRRT piu efficienti (31), mentre per
quanto riguarda la possibilita di apporti nutrizionali piu
adeguati non sono al momento disponibili dati in letteratu-
ra. Infine, non risulta dimostrata a tutt’oggi una superiorita

delle metodiche in continuo in riferimento ad “outcomes”
importanti come il recupero della funzione renale e la mor-
talita (6, 10, 11, 14).

Le metodiche intermittenti prolungate o
ibride

Le metodiche ibride o intermittenti prolungate sono indi-
cate con vari acronimi, il piu utilizzato dei quali ¢ SLED
(sustained low-efficiency dialysis) (Tab. IV), e sono state
sviluppate inizialmente a partire dalle metodiche intermit-
tenti classiche, allo scopo di adattare queste ultime alle
necessita dei pazienti critici con IRA, soprattutto in termi-
ni di piu graduale rimozione dei fluidi e dei soluti, e di
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TABELLA IV - ACRONIMI UTILIZZATI PER INDICARE I
TRATTAMENTI IBRIDI O INTERMITTENTI

SLED

Sustained low-efficiency dialysis

SLEDD
Slow low efficient daily dialysis

EDD
Extended daily dialysis

EDVV-HFD

Extended daily venovenous hemodialysis

SCD

Slow continuous dialysis

GSD

Go-slow dialysis

SLEDD-f
Sustained low-efficiency daily diafiltration

maggiore efficienza complessiva del trattamento (32, 33).
La prima applicazione di tali metodiche nell’ IRA puo esse-
re fatta risalire al 1945 da parte di Kolff, mentre le basi teo-
riche sono state esposte in maniera piu rigorosa a partire
dalla fine degli anni *80 (34). Da un punto di vista genera-
le tali metodiche sono basate prevalentemente sulla diffu-
sione (dialisi) e prevedono I’utilizzazione di macchine per
emodialisi convenzionale, con modificazioni di rilievo per
quanto riguarda soprattutto la durata, il flusso ematico ed il
flusso del liquido dialisi (34). In anni recenti sono state
inoltre introdotte macchine dedicate ed ¢ stata associata una
componente convettiva (sustained low efficiency daily dia-
filtration, o SLEDD-f) (35).

Caratteristiche operative

Tipicamente una SLED prevede trattamenti eseguiti
almeno 5-6 volte la settimana o giornalmente, flusso ema-
tico di 200 mL/min, flusso del liquido di dialisi di 100-300
mL/min, ed una durata di solito compresa tra 6 € 12 ore, ma
che puo arrivare anche alle 18 ore in alcune casistiche (32-
42). Le macchine per la SLED dovrebbero consentire ele-
vata flessibilita di trattamento, allo scopo anche di agevola-
re il passaggio ad altre modalita in base alle necessita del
paziente (sia RRT intermittenti standard che continue), ed
essere dotate di interfaccia “user-fiiendly”, per consentire
la gestione anche da parte di personale con limitata espe-
rienza di RRT. A seconda delle situazioni locali, ed in par-
ticolare della presenza o meno di impianti per il trattamen-
to dell’acqua (sistemi centralizzati o portatili), per la SLED
possono essere utilizzate macchine per emodialisi stan-
dard, con lievi modifiche al software atte a consentire flus-

si di liquido di dialisi piu bassi, oppure anche macchine
concepite specificatamente per le CRRT. Alcune delle piu
recenti macchine per RRT standard presentano una opzio-
ne per le terapie ibride, con possibilita di eseguire tali trat-
tamenti anche in emodiafiltrazione; in questo caso i tratta-
menti prevedono filtri ad alto flusso da 1.6 m? in polisulfo-
ne, liquido di dialisi in controcorrente a 200 mL/min, rein-
fusione in prediluizione a 100 mL/min, flusso sangue 250-
350 mL/min, e durate dei trattamenti di 8 ore (35). Una
variante specifica della SLED puo essere eseguita utiliz-
zando un sistema tipo contenitore singolo (single-batch)
(38), basato sul singolo passaggio di dialisato su di una
membrana ad alto flusso: a tale scopo, in un circuito chiu-
so, il liquido di dialisi viene aspirato dalla parte superiore
di un contenitore chiuso, ed il dialisato di ritorno ¢ drenato
nella parte inferiore dello stesso contenitore, essendo assi-
curata la separazione tra il dialisato in ingresso e quello gia
utilizzato dalle differenze di temperatura e gravita all’inter-
no del contenitore; una pressione lievemente positiva nel
compartimento del liquido di dialisi provoca retrofiltrazio-
ne (backfiltration) al termine del filtro, consentendo di otte-
nere anche una clearance convettiva interna (38).

Nella SLED il liquido di dialisi puo essere prodotto on-
line, con evidente riduzione dei costi, oppure possono esse-
re usate le soluzioni sterili del commercio; la composizio-
ne prevede di solito bicarbonato 32-35 mEq/L, potassio 4
mEg/L, Calcio 1.5-2.5 mEq/L; per quanto riguarda i filtri,
per le casistiche di SLED in letteratura sono stati utilizzati,
filtri con superficie 0.7-1.8 m?, generalmente in polisulfo-
ne, a bassi o alti flussi (37). Non sono da segnalare diffe-
renze di rilievo per quanto riguarda I’accesso vascolare.

Aspetti clinici

I trattamenti intermittenti prolungati sono caratterizzati
da una buona stabilitd emodinamica (32, 37-40); infatti, a
parita di volumi di ultrafiltrazione netta ottenuti, anche nei
pazienti critici con IRA e sepsi e/o shock settico le RRT
ibride risultano pienamente equivalenti alla CVVH, sia per
quanto riguarda gli effetti su pressione arteriosa media, fre-
quenza e portata cardiaca e resistenze periferiche, che per
quanto concerne la necessita di supporto vasoattivo e/o di
incremento di esso durante la RRT (39, 40). In media, i
volumi di ultrafiltrazione netta ottenuti durante la SLED
sono di circa 3 L per trattamento, e risultano sovrapponibi-
li a quanto documentato nelle CRRT (32, 35, 41).

Anche nel caso delle RRT ibride il mantenimento del cir-
cuito extracorporeo ¢ di fondamentale importanza, e sotto
questo punto di vista I’impiego di antiemostatici rappre-
senta un problema centrale. E noto come allo stato attuale
non esista un gold standard in fatto di strategia antiemosta-
tica per le RRT, anche se vi ¢ consenso generale sulla
necessita di utilizzare anticoagulanti o antiaggreganti per
assicurare RRT di durata adeguata, soprattutto nel caso dei
trattamenti continui (18). I dati disponibili per la SLED
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TABELLA V - COAGULAZIONE DEL CIRCUITO E COMPLICANZE EMORRAGICHE NELLA SLED

STRATEGIA ANTIEMOSTATICA

Coagulazione circuito

(% dei trattamenti)

Complicanze emorragiche

(% dei pazienti)

EPARINA

Kumar VA et al.

Am J Kidney Dis 2000; 36: 294-300 43/250 (17.2%) nd
Lonnemann G et al.

Nephrol Dial Transplant 2000; 15: 1189-93 0/20 (0%)
Marshall MR et al.

Am J Kidney Dis 2004; 19: 877-84 10/43 (23.2%) nd
Kielstein JT et al.

Am J Kidney Dis 2004; 43: 342-9 0/39 (0%) nd
NO ANTICOAGULANTE

Kumar VA et al.

Am J Kidney Dis 2000; 36: 294-300 41/117 (35%) nd
Marshall MR et al.

Am J Kidney Dis 2004; 19: 877-84 6/13 (46.1%) nd

PROSTACICLINA

Fiaccadori E et al.
J Am Soc Nephrol 2002; 13: 605A

10/185 (4.9%) 2/35 (5.7%)

nd: dato non disponibile

sono ancora scarsi, ¢ indicano percentuali di coagulazione
dei circuiti variabili tra 0 e 17% con eparina non fraziona-
ta, e del 35-46% qualora non vengano utilizzati antiemo-
statici (Tab. V) (35, 38-40); nella SLED eseguita con pro-
staciclina infusa a basso dosaggio nella linea arteriosa del
catetere venoso centrale, la percentuale di interruzioni
dovute a coagulazione del circuito ¢ circa del 5% (41).
Complessivamente la percentuale di complicanze emorra-
giche nell’IRA in SLED ¢ compresa tra 0 e 6% (Tab. V)
(35, 38-41); a questo riguardo, & importante sottolineare
che il fabbisogno complessivo di anticoagulante ¢ notevol-
mente piu ridotto in SLED rispetto alla CRRT (Tab. VI).
Una variante della SLED che consentirebbe una eccellente
durata del circuito prevede 1’impiego di citrato al 4% infu-
so nella linea arteriosa del circuito extracorporeo, e di dia-
lisato a bassa concentrazione di calcio (1 mmol/L) (42).

Efficienza

Apparentemente, in base alle caratteristiche operative pit
frequentemente utilizzate per le RRT intermittenti, la rimo-
zione dei fluidi e dei soluti in SLED risulta essere meno
efficiente rispetto ai trattamenti intermittenti classici, se

rapportata all’unita di tempo, pur restando comunque note-
volmente superiore rispetto ad una CRRT standard di 35-
40 mL/min (33). In realta, quantificando i trattamenti sulla
base di parametri che tengano conto anche della durata del
singolo trattamento e la frequenza dei trattamenti, la SLED
e la SLEDD-f sono in grado di fornire dosi di RRT supe-
riori all’emodialisi intermittente giornaliera, ed anche una
clearance dei piccoli soluti maggiore rispetto a quella con-
sentita dalla CVVH (33, 37). Tale efficienza, ottenuta con
RRT di 8-10 ore al giorno, risulta essere particolarmente
vantaggiosa in terapia intensiva, in quanto cio non solo con-
sente di avere un “down-time” giornaliero programmato
senza effetti negativi sulla dose di trattamento, ma anche di
evitare interferenze sulle procedure e gli esami eventual-
mente previsti per il paziente, che puo essere agevolmente
spostato dalla terapia intensiva in caso di necessita; infine,
la possibilita di eseguire il trattamento nelle ore notturne
permette una piu adeguata distribuzione del carico di lavo-
ro in terapia intensiva. Contrariamente a quanto si verifica
nelle CRRT, nel caso delle RRT intermittenti prolungate le
differenze tra tempo di trattamento prescritto e tempo effet-
tivo sono minime, ¢ nel caso dei trattamenti interrotti soli-
tamente cio si verifica dopo che almeno il 50-70% della
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TABELLA VI - FABBISOGNO DI EPARINA NELLE RRT INTERMITTENTI E CONFRONTO CON LE CRRT (OVE DISPONIBILE).

AUTORE Modalita RRT e Fabbisogno Fabbisogno Fabbisogno Fabbisogno
durata prevista eparina eparina eparina eparina
SLED (Ul/h) CRRT (Ul/h) SLED (Ul/trattamento) CRRT (Ul/24h)
Kumar VA et al. SLED 8 ore 657 1252 4000 21000
Am J Kidney Dis 2000; 36: 294-300 Vs (0 - 5800) (8825 - 31275)
CVVH
Marshall MR et al. SLED 8-12 ore 481 + 290 5000
Kidney Int 2001; 60: 777-85 (100 — 1400)
Marshall MR et al. SLEDD-f 8 ore 776 £ 309 nd nd
Am J Kidney Dis 2004; 19: 877-84 (100 - 1500)
Kielstein JT et al. SLED 8 ore 8761 £ 1179 17149 + 3034
Am J Kidney Dis 2004; 43: 342-9 Vs
CVVH

dose prescritta di dialisi ¢ stata somministrata (32, 39-41).
Complessivamente, la SLED fornisce una dose di tratta-
mento elevata con minimo disequilibrio, e puo essere ade-
guatamente quantificata con ’impiego di differenti para-
metri (Kt/V, SRI o EKR) sulla base di un modello mono-
compartimentale (33). Anche il controllo dell’assetto idroe-
lettrolitico € eccellente in SLED, e i dati di confronto dis-
ponibili con la CRRT suggeriscono un piu rapido controllo
dell’acidosi metabolica (40).

Uso della SLED nelle intossicazioni

Luso della SLED per le intossicazioni sta entrando nella
pratica clinica, con indicazioni che comprendono sia quel-
le classiche dell’emodialisi intermittente, sia alcune della
emoperfusione (intossicazioni da acido valproico, tallio,
carbamazepina, acido acetilsalicilico ecc); i vantaggi legati
all’impiego della SLED in tale contesto clinico sarebbero
rappresentati dalla possibilita di utilizzare macchine stan-
dard per emodialisi, oltre che da una minor incidenza di
complicanze rispetto all’emoperfusione classica (43-45).

Monitoraggio dei pazienti e complicanze

Dal punto di vista qualitativo e dei parametri considerati,
le necessita di monitoraggio di una RRT intermittente pro-
lungata non differiscono sostanzialmente rispetto ad altre
RRT eseguite in terapia intensiva; tuttavia, nel caso di trat-
tamenti di 8-10 ore, il carico di lavoro infermieristico ¢ tut-
tavia ridotto di circa il 60-70%. Tra gli aspetti specifici da
tenere in considerazione allo scopo di prevenire eventuali
complicanze sono da segnalare quelli legati all’apporto
nutrizionale, ed alla possibile interferenza sulla farmacoci-
netica di alcune classi di farmaci, soprattutto antibiotici. La
rimozione di albumina ¢ trascurabile nel caso delle terapie
ibride, mentre la perdita di aminoacidi sarebbe compresa

tra 6.2 e 15.7 g per trattamento (46, 47); di conseguenza, in
tali pazienti ’apporto proteico prescritto dovrebbe essere
incrementato di circa 0.2 g/kg/die. Non sono disponibili
dati sulla rimozione di vitamine ed oligoelementi, ma appa-
re ragionevole applicare le stesse raccomandazioni valide
per la CRRT (48). La rimozione di fosforo puo essere estre-
mamente efficiente in corso di SLED (32), per cui si rende
spesso necessaria una supplementazione. Farmaci a peso
molecolare relativamente basso ¢/o con basso legame far-
maco-proteico (ad es. meropenem o linezolid), o farmaci
che rientrano nella categoria delle medie molecole (ad es.
vancomicina), sono rimossi con elevata efficienza in corso
di SLED, per cui sarebbe opportuno monitorarne i livelli
quando disponibile il dosaggio ematico, oppure dovrebbe-
ro esserne aggiustate le dosi ed i tempi di somministrazio-
ne in base alle evidenze disponibili (49, 50).

Costi

I costi delle RRT intermittenti prolungate sono inferiori a
quelli delle CRRT, indipendentemente dal sistema di rim-
borso e dalla struttura del servizio sanitario nazionale consi-
derato (51, 52), mentre non vi sarebbero differenze di rilie-
vo rispetto alle intermittenti classiche. Pur con importanti
disomogeneita derivanti da differenze logistiche, gestionali
e di contesto clinico, la riduzione dei costi sarebbe nell’or-
dine del 50% rispetto alla CRRT (36), mentre in caso di pro-
duzione ondine del fluido di dialisi il risparmio puo arriva-
re a 6-8 volte rispetto ad una CVVH standard (51, 52).

Outcome

Non esistono attualmente dati che dimostrino in maniera
incontrovertibile la superioritda di una metodica di RRT
sulle altre nell’IRA per quanto riguarda “oufcomes” impor-
tanti, come ad esempio la mortalita o il recupero della fun-
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zione renale (6). Dati preliminari suggeriscono come la
sopravvivenza dei pazienti trattati con SLED non sia signi-
ficativamente differente da quella dei pazienti trattati con
CVVH; in uno studio monocentrico di confronto con con-
trolli storici in Nuova Zelanda, il passaggio da un program-
ma di RRT basato solamente sulla CVVH ad un program-
ma basato esclusivamente su SLEDD-f non ha infatti com-
portato differenze significative nella sopravvivenza dei
pazienti (53). Dati piu definitivi dovrebbero provenire in un
futuro prossimo da #rial randomizzati e controllati attual-
mente in corso, come ad esempio I’ARF Network Trial ed
il CRRT vs SLEDD — Stuivenberg Hospital ARF Trial.

Conclusioni

Le metodiche di RRT rappresentano la componente fon-
damentale della complessa strategia terapeutica in corso di
IRA. Mentre le RRT attualmente piu utilizzate in terapia
intensiva possono presentare vantaggi e svantaggi nel
paziente critico, € non sono disponibili chiare evidenze a
favore della superiorita dell’una o dell’altra metodica, i trat-
tamenti intermittenti prolungati o “ibridi” tipo SLED, che
sembrano rispondere in pieno alle caratteristiche della RRT
ideale per il paziente con IRA, potrebbero rappresentare un
importante progresso in questo campo. Sotto questo punto
di vista saranno necessari ulteriori studi di confronto con le
metodiche attualmente piu utilizzate.

Riassunto

Le metodiche di terapia sostitutiva della funzione renale
(renal replacement therapies o RRT) costituiscono la com-
ponente fondamentale della complessa strategia terapeutica
dell’insufficienza renale acuta (IRA). Le caratteristiche

della RRT ideale per il paziente con IRA sono rappresenta-
te dalla possibilita di adeguato controllo del bilancio dei
fluidi, dell’equilibrio acido-base e dell’intossicazione ure-
mica, dall’assenza di problemi di instabilita emodinamica,
dal basso rischio emorragico legato all’uso di antiemostati-
ci per il mantenimento della circolazione extracorporea, e
da costi ridotti in termini di utilizzazione delle risorse eco-
nomiche e di personale sanitario. Le modalita di RRT
attualmente piu utilizzate sono rappresentate da trattamenti
intermittenti brevi (come ad esempio 1’emodialisi di 3-4
ore, eseguita a ritmo giornaliero o a giorni alterni), e dalle
terapie in continuo o0 CRRT (come ad esempio I’emofiltra-
zione venovenosa continua o CVVH). Ciascuna di esse pre-
senta vantaggi e svantaggi nel paziente critico, € non sono
attualmente disponibili evidenze definitive a favore della
superiorita dell’'una o dell’altra metodica. In questa rasse-
gna, dopo una analisi delle principali caratteristiche delle
RRT per il paziente in terapia intensiva, verranno descritti i
trattamenti cosiddetti “ibridi” o intermittenti prolungati, pitt
spesso indicati in letteratura con I’acronimo “SLED”
(sustained low-efficiency dialysis). Tali metodiche potreb-
bero rappresentare un importante progresso nel trattamento
dell’IRA, in quanto sembrano presentare gran parte dei
vantaggi delle modalita di RRT attualmente impiegate nella
pratica clinica, senza condividerne necessariamente svan-
taggi e limitazioni.
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