
La mattina del 13 dicembre
scorso si è tenuta presso
l’Aula Lancisi dell’Ospedale

S. Spirito una manifestazione pro-
mossa dal Ministro della Sanità,
Professor Umberto Veronesi, con il
concorso di altre Autorità di Go-
verno e di numerose personalità
del mondo politico, culturale e
giornalistico di  Roma:  una Con-
ferenza Nazionale dal titolo: “Dal-
la Sanità alla Salute”,  una sorta di
passaggio, come segnala lo stesso
Ministro, dal “welfare state” alla
cosiddetta “welfare community”
cioè a quell’impegno che la comu-
nità  deve assumere verso il proprio
benessere, vista la tendenza ormai
radicata nei cittadini all’autodeter-
minazione responsabile.
L’Aula Lancisi, solo di recente resti-
tuita al suo “look” rinascimentale
non per rifarne un ostello di malati,
ma una solenne sede congressuale,
per noi vecchi ospedalieri romani ri-
serva sempre il fascino della sua de-
stinazione originale, sopravvissuta fi-
no a pochi decenni fa e appena sfio-
rata dalle ultime generazioni. In noi,
sotto quegli alti soffitti, lontani e
scuri quasi a sfumarne i limiti terre-
ni, viene facilmente risvegliata l’im-
magine di un personale di assistenza

in abiti talari, più rispettosi di ispira-
zioni pittoriche che di regole igieni-
che, indaffarato fra letti troneggianti
a baldacchino, in un’atmosfera più
adatta a palcoscenici teatrali che a
luoghi di sofferenza e di prevalenti
addii. 
Il programma del 13 dicembre, pur
nella sostanziale incognita del tema,
sembrava in ogni caso prestarsi, per
le illustri presenze e l’articolazione
dei lavori, ad una buona occasione
d’incontro oltre tutto in uno scena-
rio evocativo di un mondo-sanità
ispirato a scienza, storia e arte che il
nostro Ministro, rivelatosi nel giro
dei pochi mesi del suo incarico,
umanista squisito oltre che scienzia-
to, ha più di una volta dimostrato di
apprezzare. Mondo-Sanità che lo ha
trovato subito protagonista combat-
tivo, competente e deciso. E l’even-
to, fosse pure per la sola relazione in-
troduttiva del Ministro, ha certa-
mente risposto alle aspettative dei
convenuti veri e di quelli capitati lì
piuttosto per caso. 
La presentazione del Professor Vero-
nesi ha saputo esporre in modo flui-
do e persuasivo i termini del tema;
essa infatti ha offerto con molta
semplicità motivazioni e indicazioni
agli altri relatori ed ha delineato con
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EDITORIALE

molta chiarezza al pubblico i profili
di un progetto apparso subito social-
mente importante, vitale per le do-
mande e molto coinvolgente per le
necessarie risposte dell’uditorio e dei
correlatori, in particolare dei re-
sponsabili dei Dicasteri (Scuola,
Ambiente, Agricoltura, Attività So-
ciali) e delle Regioni chiamati all’at-
tuazione del Piano. 
Il Ministro è partito da una premes-
sa molto importante: l’Organizza-
zione Mondiale della Sanità nel suo
ultimo rapporto ci ha assegnato il
secondo posto fra i paesi di tutto il
mondo  ed il primo in Europa, per
la capacità di soddisfare i bisogni di
cura dei cittadini. Il riscontro di tali
dati è palese già da tempo, per il net-
to miglioramento di alcuni parame-
tri: longevità maggiore, minore
mortalità per tumori e per infarto,
minore mortalità infantile e per
l’AIDS, maggiore controllo delle
malattie infettive. Ciò consente di
affermare che nel nostro Paese gli
obiettivi Sanità sono stati in gran
parte raggiunti, anche se dovranno
essere soddisfatte altre  esigenze,
quali ad esempio l’adeguamento alle
realtà tecnologiche più avanzate, la
riduzione, rispetto all’attuale, del
numero degli Istituti di ricerca e de-
gli Ospedali per rendere quelli che
restano più debitamente attrezzati,
la limitazione dei ricoveri allo stretto
indispensabile per cure efficaci e
tempestive, la diffusione capillare
nel territorio di centri diagnostici e
sociosanitari per velocizzare i ritmi
delle diagnosi e dei follow-up. 
Già da tempo sta conquistando la
coscienza collettiva in altri paesi eu-
ropei, il concetto che la migliorata
efficienza del Sistema sanitario non
è necessariamente sinonimo di be-
nessere; questo, cioè, non va inteso
semplicemente come assenza di ma-

lattia, ma come risultante di una
azione congiunta di numerosi fatto-
ri che riguardano i molti compo-
nenti della vita quotidiana: ambien-
te, lavoro, alimentazione, rapporti
sociali, tempo libero, etc.
Infatti, la domanda di sanità è stret-
tamente legata alla richiesta di pre-
stazioni tecnico-professionali e va ri-
volta principalmente allo Stato che
deve distribuire assistenza, terapia e
recupero fisico (welfare state); la do-
manda di salute riguarda i processi
esistenziali e la qualità della vita nei
suoi molteplici aspetti ed è rivolta
alla Comunità che deve assicurare
tutto ciò che concerne il consegui-
mento del bene d’essere (welfare
community).
Abbiamo visto che sul piano sanita-
rio lo Stato ha già acquisito risultati
di grande apprezzamento che ci han-
no valso considerazione e lusinghiere
posizioni nelle graduatorie interna-
zionali; sul versante della salute sono
invece molti gli aspetti negativi del
nostro vivere quotidiano che ne in-
quinano il benessere. Ed è proprio su
questi aspetti che il Ministro si è sof-
fermato, passandoli in rassegna e il-
lustrandoli con il sostegno di poche
ma chiare tabelle. Ha parlato di fu-
mo, alcol, droga, smog, disturbi ali-
mentari, incidenti e mortalità sul la-
voro, mobbing nel lavoro, nelle
Scuole e nella famiglia, incidenti
stradali e nell’ambito domestico (43
ogni giorno riferisce il Ministro), au-
mento dei casi di depressione (40%
in più di spesa per farmaci antide-
pressivi dal ’96 al ’99), aumento dei
fenomeni definiti di grande allarme
sociale quali i suicidi, la pedofilia, la
violenza all’interno delle famiglie. 
Tutto ciò rende cattivo lo stato di sa-
lute del nostro Paese ed è proprio
per tentare di porvi rimedio che il
Ministro ha ideato questa Prima

Conferenza Nazionale, ponendo in-
terrogativi a tutte le componenti
pubbliche e private della Comunità,
sollecitandole a sensibilizzarsi e ad
attivarsi per infrangere il muro di in-
differenza, di paura e di angoscia de-
stinato a vanificare i grandi risultati
conseguiti dalla Sanità.
Il Ministro ha poi passato in rassegna
alcuni indici della qualità di vita del
nostro Paese.  Ad esempio, è vero che
il 76% degli italiani valuta soddisfa-
cente il proprio stato di salute, ma il
45% ha paura di vivere solo o isola-
to socialmente; il 65% ha una inade-
guata educazione e istruzione, il
35% è semianalfabeta e il 30% ha
gravi limiti nelle conoscenze di base,
l’85% non naviga in Internet e forse
non sa neppure cosa sia e il 70% non
possiede un computer. L’isolamento
comporta paure: il 66% degli italia-
ni teme di subire furti in casa ed il
60% teme aggressioni e percosse. La
fatica di vivere è resa più aspra da
condizioni di vita difficili nelle no-
stre città, turbate da ogni sorta di in-
quinamento, affollate da una società
priva della cultura della tolleranza,
del rispetto delle regole e della salute
degli altri. Sono fenomeni che inte-
ressano trasversalmente tutta la po-
polazione e, persino un superficiale
tentativo di approfondire una inda-
gine sulla qualità di vita di alcuni
gruppi sociali e di alcune fasce gene-
razionali ci dà conto di quanto sia
elevato il bisogno di una autentica,
globale salute della popolazione. Il
malessere dell’infanzia e dell’adole-
scenza oggi è alla ribalta per motivi
gravi che spaziano dall’abuso sessua-
le allo sfruttamento lavorativo, dalla
tossicodipendenza alla difficoltà per
il bambino di poter godere fin dai
primi momenti dopo la nascita del-
l’assistenza della madre. Il diritto di
quest’ultima al part-time è infatti ri-



33ANNO VII • NUMERO 15 • GENNAIO/MARZO 2001

ATTUALITÀ SCIENTIFICA

spettato solo nel 20% di 6 milioni di
lavoratrici, costrette perciò in gran
parte a lasciare le proprie creature al-
l’assistenza sempre discutibile di
baby-sitter e di televisione. 
Né inferiore è il disagio dell’adole-
scenza e dei giovani alla ricerca di
identità e di riferimenti affettivi e
istituzionali, in ansiosa attesa di pro-
getti di vita e afflitti dalla disoccupa-
zione giovanile; quest’ultima si atte-
sta su cifre superiori al 30%, indu-
cendo alla depressione circa il 10%
dei giovani (oltre 3000 si suicidano
e altrettanti tentano il suicidio) e
con la droga trovano l’unica terapia
disponibile contro la sofferenza del
vivere. 
Il nostro è il Paese con il più alto tas-
so di  longevità ma questa conquista
ci consegna un elevato numero di
soggetti malati di Alzheimer e di an-
ziani inabili, non autosufficienti,
spesso isolati e abbandonati ai mar-
gini della nostra vita sociale, senza
più speranza di poter contare e di
coinvolgere interessi e affetti. Circa
3 milioni di inabili, di cui il 23%
vive da solo e il 42% ha oltre 70 an-
ni, domandano salute, così come lo
fanno gli immigrati delle cui condi-
zioni di cattiva salute siamo noi re-
sponsabili dal momento che non
importano malattie ma sono esposti
a rischio di ammalare quando giun-
gono fra di noi. 
Al termine della sua ferma e per cer-
ti versi dolente rassegna, corredata
dei numerosi riferimenti statistici
fornitigli dal suo Ministero, dall’Isti-
tuto Superiore di Sanità e dall’I-
STAT, il Professor Veronesi ha dato
notizia della creazione presso il Mi-
nistero della Sanità di un osservato-
rio per la Promozione della Salute, a
collaborare con il quale sono state
invitate le forze politiche  e sociali
del Paese. 

Fra gli obiettivi più concreti e urgen-
ti, il Ministro ha menzionato quelle
che lui definisce nuove sfide per la
“salute”: l’impegno per la program-
mazione del futuro dei giovani, ren-
dendoli protagonisti attivi nella mu-
sica, nella cultura, nello sport; l’in-
tervento sugli anziani per la rottura
del loro isolamento e l’affidamento
di impegni attivi; lo sprone agli edu-
catori, per l’insegnamento della tol-
leranza e del rispetto delle regole di
convivenza civile; l’intervento sulle
categorie professionali per incentiva-
re la cultura, la sicurezza, l’autocon-
trollo e quindi per contrastare alcuni
disordini sociali come tossicodipen-
denze e microcriminalità; dare am-
pio spazio infine all’informazione e
alla promozione presso la cittadinan-
za per valorizzare i grandi temi di
una alimentazione sobria ed orienta-
ta verso la prevenzione di affezioni
da malnutrizione, di disordini ali-
mentari e di turbe nutritive, respon-
sabili di conseguenze nocive sull’e-
quilibrio psicofisico dei singoli.
Alle applauditissime parole del Mi-
nistro hanno fatto eco i primi inter-
venti dei Ministri Pecoraro-Scanio,
Bordon, De Mauro e, nel prosieguo
della mattinata, anche quelli delle
altre personalità convenute.
Tutti hanno ribadito i concetti
espressi dal Ministro, condividen-
do la bontà della sua iniziativa e as-
sicurando, ciascuno per la sfera di
sua competenza, la più convinta
adesione e la volontà di contribui-
re concretamente al progetto. Nel-
la cornice stimolante della confe-
renza hanno certamente primeg-
giato i termini estremi del processo
indicati dal titolo, più il secondo,
cioè la Salute, del primo, la Sanità,
se si considera l’appello del Mini-
stro alla variegata componente non
medica della comunità a pensare a

se stessa e soprattutto a lavorare in
se stessa per migliorare le condizio-
ni e la qualità della propria vita.  
A questo punto, occorre dire che per
tale fine, il mondo legato alla Sanità
non esaurisce  i suoi compiti ope-
rando solo nell’area che gli è pro-
pria,  dove come abbiamo visto,  i
valori acquisiti sono già cospicui e
noti. Il Ministro vi ha fatto cenno ri-
ferendosi all’incremento e al poten-
ziamento dei Centri sociosanitari.
Noi vogliamo aggiungere che il me-
dico, quale operatore/protagonista
del mondo della Sanità, non ha ter-
minato il suo compito e non ha
completamente assolto al suo dove-
re quando ha salvato il paziente dal-
la sua malattia. Oltre il confine del-
la sopravvivenza, nel mondo della
salute, dove egli è chiamato ancora
ad operare, un esercito di individui
chiede ulteriore aiuto, un aiuto di-
verso da quello già a loro erogato:
l’esercito dei soggetti guariti ma non
autosufficienti, cioè dei disabili. Per
il recupero dei deficit funzionali,
quindi degli svantaggi sociali che
possono derivare ai disabili, i pro-
grammi di intervento sono pro-
grammi d’integrazione sociosanita-
ria coinvolgente rapporti fra ospeda-
le e territorio, tra cure residenziali e
domiciliari, fra assistenza medica ge-
nerale e specialistica. In questo sen-
so l’assistenza viene a muoversi lun-
go i percorsi di una Sanità che con-
tinua con il progetto Salute, per cui
il medico deve sapere che anche lui
è chiamato a rispondere all’appello
rivolto a tutte le forze politiche e so-
ciali del Paese. E il medico può ri-
spondervi in maniera egregia, impe-
gnandosi con convinzione nel cam-
po ancora trascurato se non proprio
negletto della Riabilitazione. 
È noto che oggi si è molto estesa la
popolazione di coloro che possono



Ivalori della pressione arteriosa
(PA) tendono in genere ad au-
mentare parallelamente al de-

clino della funzione renale. Infatti
quando il filtrato glomerulare
(GFR) giunge a 70-80 ml/’/1,73
mq, il 60% dei pazienti divengono
ipertesi e questa percentuale può
salire fino al 95% allorché il filtra-
to glomerulare scenda a 10-20
ml/’/1,73 mq. D’altro canto, uno
stato ipertensivo è riscontrabile nei
2/3 dei pazienti che si trovano in
terapia dialitica.
La frequente associazione di Iper-
tensione Arteriosa (IA)/Insuffi-
cienza Renale dipende dal fatto
che da un lato gli stati ipertensivi,
quale ne sia la causa, provocano
aumento pressorio nei capillari
glomerulari e con l’andar del tem-
po un danno renale per lo più di
tipo nefroangiosclerotico; dall’al-
tro, molte nefropatie, in specie pa-
renchimali, determinano a loro
volta lo sviluppo di IA.
Quest’ultima ha una frequenza che
varia nelle differenti forme di affe-
zione renale ma, quando si instau-
ra, determina comunque un più
rapido declino della funzione
emuntoria dei reni. Le nefropatie
provocano la comparsa di IA con
varie modalità. I meccanismi
responsabili possono essere la riten-
zione di sodio, la espansione di
volume, l’alterata regolazione 

del Sistema Renina-Angiotensina-
Aldosterone, l’aumentata produzio-
ne di agenti vasocostrittori, quali
adrenalina ed endotelina, la ridotta
produzione di fattori vasodilatanti,
quali le chinine e le prostaglandine,
nonché l’accumulo di inibitori
endogeni dell’ossido nitrico.
Per il trattamento dell’IA in corso
di Insufficienza Renale si fa per lo
più ricorso a buona parte dei far-
maci che vengono usati nel pazien-
te con funzione renale normale.
Per ogni singolo farmaco, però, oc-
corre tener conto della eventuale
variazione della emivita qualora
l’eliminazione abbia luogo in pre-
valenza per via renale, degli even-
tuali mutamenti del legame alle
proteine plasmatiche, nonché della
possibilità che talvolta il meccani-
smo operativo del medicamento
cui si ricorre, peggiori la funzione
emuntoria dei reni e/o il quadro
elettrolitico del malato. Così come
si dovrà tener conto, nella scelta
del farmaco, della eventuale non
insolita coesistenza di altre affezio-
ni quali in specie, cardiopatie, dia-
bete mellito, dislipidemia, iperuri-
cemia, etc.
Non va infine dimenticato, sul
piano delle scelte terapeutiche, che
i pazienti con Insufficienza Renale
grave vanno incontro alla perdita
delle variazioni circadiane della
PA, per cui non di rado si rinviene

44 ANNO VII • NUMERO 15 • GENNAIO/MARZO 2001

ATTUALITÀ SCIENTIFICA

L’IMPIEGO DEI FARMACI ANTIIPER-
TENSIVI NELLA INSUFFICIENZA RENA-
LE CRONICA ED IN CORSO DI DIALISI

■ di Eugenio Totti
U.o.d. Nefrologia Complesso Ospedaliero San Giovanni Addolorata, Roma.
Primario: Prof. A. Balducci.

fruire di trattamenti riabilitativi ed è
altrettanto noto che ciò investe
aspetti e interessi di tipo umano,  eti-
co, economico e sociale. Ecco allora
perché vorremmo che nell’ottica di
quei compiti riservati ancora alla sfe-
ra sanitaria e che il Ministro identifi-
ca nei ridotti ma più dotati Istituti di
ricerca e di cura e nei Centri diagno-
stici e Socio Sanitari, si evidenziasse
anche una volontà più specifica di ri-
conoscere, valorizzare e potenziare
gli aspetti riabilitativi dell’assistenza
medica, tenuto conto che essi riguar-
dano ormai tutte le discipline medi-
che e chirurgiche e non più solo
quelle tradizionali della infortunisti-
ca e della traumatologia. 
L’attività nel settore della Riabilita-
zione comporta ormai per ogni Spe-
cialità una massa notevole di nozio-
ni scientifiche, professionali, di ri-
cerca, di tecnica terapeutica, di assi-
stenza polivalente, del tutto partico-
lari che è ormai tempo di codificare
autorevolmente, di applicare ed in-
segnare. Dovremmo dare impulso a
queste capacità ancora scarsamente
espresse della nostra Sanità, proprio
per il raggiungimento di quegli
obiettivi della Salute nell’ambito dei
quali il recupero degli inabili deve fi-
gurare in pieno risalto. 
Siamo grati al Signor Ministro per
quanto ci ha detto e come lo ha det-
to, per il messaggio che ci ha tra-
smesso e che, a nostra volta, cerche-
remo di trasmettere, per quanto egli
fa nonostante gli accadimenti della
vita pubblica in questi giorni ed i
conseguenti ritmi quasi ossessivi ai
quali è costretta la sua attività. Non
ce ne voglia della postilla che abbia-
mo aggiunto al breve resoconto del-
la sua brillante relazione al S. Spirito,
tenuta in una veste che gli auguria-
mo e ci auguriamo Egli possa man-
tenere il più a lungo possibile.      ■



ipertensione notturna. Il tratta-
mento della IA, nel paziente sotto-
posto a dialisi, è più complesso.
Oltre al problema della dializzabi-
lità o meno del farmaco usato, si
deve tener presente che prima di
ogni intervento farmacologico è di
grande importanza riuscire a far
raggiungere al paziente, mediante
la Emodialisi, il suo “peso ideale”.
Nel corso dei periodi interdialitici
la PA frequentemente si innalza in
rapporto alla entità della quota di
sodio e di liquidi introdotti. Se
però in tali periodi la PA non su-
pera i 150/90 mm di Hg, i farma-
ci antiipertensivi non dovrebbero
essere somministrati per evitare il
rischio di ipotensione intradialiti-
ca. La terapia con farmaci antii-
pertensivi deve essere iniziata solo
quando l’ipertensione persiste no-
nostante il raggiungimento del pe-
so ideale e nonostante il calo della
concentrazione di sodio nel bagno
dialitico. In tal caso, comunque,
dovranno essere preferenzialmente
somministrati farmaci non dializ-
zabili ed in dosi non massimali.
Sarà opportuno iniziare con un
beta-bloccante a basse dosi cui si
potrà aggiungere dapprima un cal-
cio-antagonista o minoxidil e, se
necessario, un ACE-inibitore o
clonidina o un alfa-bloccante.
Nei pazienti diabetici, essendo op-
portuno evitare i beta-bloccanti, il
primo passo sarà rappresentato
dalla somministrazione di clonidi-
na cui si potranno via via associare
i farmaci sopracitati. Nei pazienti
con cardiopatia ischemica si ini-
zierà con un beta-bloccante cui si
potranno associare nitrati. Nei car-
diopatici con disfunzione sistolica
si inizierà con un ACE-inibitore
cui si potra eventualmente associa-
re amlodipina.

Farmaci Antiipertensivi e loro
modalità di impiego nei pa-
zienti con insufficienza renale
cronica ed in corso di dialisi

DIURETICI

Sono i farmaci con cui può essere
iniziato il trattamento, ma da soli
raramente consentono un control-
lo ottimale della PA, senza poi
contare che provocano una attiva-
zione del Sistema Renina-Angio-
tensina Aldosterone. Sono tutti na-
triuretici e possono produrre de-
plezione del volume extracellulare.
Nella Insufficienza Renale iniziale,
i diuretici tiazidici possono ancora
essere di qualche aiuto, ma quando
il GFR scende sotto i 30 ml/’/l,73
mq, solo la furosemide e l’acido
etacrinico sono capaci di determi-
nare una adeguata natriuresi e
quindi un adeguato effetto ipoten-
sivo. Nei pazienti in trattamento
dialitico non hanno alcun ruolo
nella terapia dell’IA.

ACETAZOLAMIDE (Diamox
cpr 250-500 mg): DN: 125-500
mg/die. Attualmente trova essen-
zialmente indicazione nella terapia
dell’alcalosi metabolica. Eliminata
prevalentemente per via renale, si
lega per il 70-90% alle proteine
plasmatiche. Normalmente viene
somministrata ogni 6 ore. Nel pa-
ziente con GFR tra 50 e 10
ml/’/1,73 mq è consigliabile un in-
tervallo tra le singole dosi di 12
ore. Deve essere evitato il suo uso
per GFR <10 ml/’/1,73 mq in
quanto inefficace. Non ci sono da-
ti sulla sua emodializzabilità. Si de-
ve inoltre tenere presente che può
potenziare l’acidosi metabolica, in-
durre urolitiasi, provocare ipoka-
liemia.

CLORTALIDONE (Igroton cpr
25 mg): DN: 25-100 mg/die. È ca-
ratterizzato da eliminazione renale
(50%) ed epatica (50%) e si lega per
circa il 90% alle proteine plasmati-
che. Quando il GFR è <10
ml/’/1,73 mq è opportuno evitarne
l’uso. Non ci sono dati riguardo la
sua emodializzabilità.

ACIDO ETACRINICO (Edecrin
cpr 50 mg): DN: 50-100 mg/die.
Eliminato immodificato per il 20%
dal rene, ha un legame proteico del
90%. Deve essere evitato il suo uso
se il GFR è < 10 ml/’/1,73 mq in
quanto diviene assai ototossico. Non
è emodializzabile.

FUROSEMIDE (Lasix cpr 25-500
mg, f 20 mg ev - f 250 mg infus.):
DN: 50-100 mg/die. Eliminato dal
rene (67%) ed in minor parte dal fe-
gato (33%), si lega per il 95% alle
proteine plasmatiche. Può essere
somministrato a dosi invariate anche
con livelli molto bassi di GFR; anzi,
nella Insufficienza Renale grave
(GFR<10 ml/’/1,73 mq) deve essere
somministrato a dosaggi notevol-
mente più elevati (160-200 mg ogni
12 ore). È ototossico e può causare
nefrite interstiziale allergica. Nella
Insufficienza Renale Cronica avanza-
ta il suo volume di distribuzione au-
menta. Non è rimosso in corso di
Emodialisi.

INDAPAMIDE (Natrilix cpr 2.5
mg): DN: 2, 5 mg/die. Eliminata im-
modificata dal rene per solo il 7%, ha
un legame proteico del 76-79%. Può
essere somministrata a dosaggi nor-
mali anche in caso GFR estremamen-
te ridotto. Non è emodializzabile.

METOLAZONE (Zaroxolyn cpr 5-
10 mg): DN: 2,5-5 mg/die. Elimina-
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to dal rene immodificato per il 70%,
ha un legame proteico del 95%. Non
necessita di aggiustamenti posologici
nel paziente con Insufficienza Rena-
le, anzi è spesso necessario incremen-
tarne il dosaggio(fino a 20 mg/die) in
caso di GFR estremamente ridotto.
Può peggiorare l’acidosi metabolica
ed indurre impotenza e ginecoma-
stia. Non è emodializzabile.

SPIRONOLATTONE (Aldactone
cps 25 mg, cf 100 mg): DN: 25-200
mg/die. Metabolizzato dal fegato, il
suo metabolita attivo (canrenone)
viene eliminato dal rene. Si lega per
il 98% alle proteine plasmatiche.
L’intervallo di somministrazione de-
ve essere raddoppiato se il GFR è tra
50 e 10 ml/’/1,73 mq in quanto pro-
voca iperkaliemia (più suscettibili i
diabetici). Nell’Insufficienza Renale
terminale (GFR<10ml/’/1,73mq) è
del tutto sconsigliato. Non ci sono
dati sulla sua emodializzabilità.

IDROCLOROTIAZIDE (Esidrex
cpr 25 mg): DN: 25-100 mg ogni
12-24 ore. Eliminata immodificata
dal rene per il 95%, ha un legame
proteico del 20-80%. Il suo dosag-
gio non deve essere variato fino ad
un GFR di 30 ml/’/1,73mq: al di
sotto di questo, il farmaco diviene
del tutto inefficace. Induce iperuri-
cemia. Non ci sono dati sulla sua
emodializzabilità.

ACE-INIBITORI

Oltre ad avere effetti antiipertensivi,
è stato dimostrato che possono ri-
tardare la progressione del danno
renale nella nefropatia diabetica ed
in altre nefropatie, a causa dei loro
effetti favorevoli sulla emodinamica
glomerulare, della loro azione sul
mesangio e della riduzione della

ipertrofia compensatoria. Il loro uso
deve essere iniziato a bassi dosaggi e
la posologia deve essere lentamente
incrementata con accurato control-
lo della creatininemia e della kalie-
mia. Particolare cautela è necessaria
se questi farmaci sono usati in com-
binazione con diuretici o in stati di
deplezione volumetrica in quanto
possono provocare ipotensione e ri-
duzione del GFR: allorché coesista
una stenosi bilaterale dell’arteria re-
nale si può scatenare addirittura un
quadro di grave Insufficienza Rena-
le Acuta che talora rende necessario
il trattamento dialitico. Gli ACE-
inibitori non devono in genere esse-
re usati nel paziente con Insufficien-
za Renale contemporaneamente a
diuretici risparmiatori di potassio
perché possono aumentare il rischio
di iperkaliemia. È inoltre da tenere
presente che possono aggravare l’a-
nemia dei dializzati interferendo
con l’azione della Eritropoietina.
Nel paziente emodializzato sono
ben tollerati e sono particolarmente
efficaci quando sia presente scom-
penso cardiaco dovuto a disfunzio-
ne sistolica. Sembrano avere effica-
cia nel contrastare la sete e l’incre-
mento ponderale interdialitico che
spesso sono determinati da alti livel-
li plasmatici di Angiotensina II. Gli
ACE- inibitori, a causa della loro
azione anti chininasi, non devono
essere somministrati in pazienti
emodializzati con membrane ad al-
to flusso di Poliacrilonitrile che a
causa della loro carica elettrica ne-
gativa possono aumentare la forma-
zione di Bradichinina; in questi casi
si possono verificare gravi reazioni
di ipersensibilità come edemi, erite-
mi ipotensione e dispnea.

CAPTOPRIL (Capoten cpr 25-50
mg): DN: 25-50 mg ogni 12 ore.

Eliminato immodificato dal rene per
circa l’80%, ha un legame proteico
del 30%. Il suo dosaggio va ridotto
progressivamente man mano che la
funzione renale peggiora. Quando il
GFR è compreso tra 75 e 35
ml/’/1,73 mq, l’intervallo di sommi-
nistrazione consig1iato è di 24 ore;
con un GFR compreso tra 34 e 20
ml/’/1,73 mq l’intervallo consigliato
è di 24-48 ore. Per valori, infine, di
GFR inferiori a 20 ml/’/1,73 mq
ogni singola dose va somministrata
ogni 48-72 ore. Nel paziente in trat-
tamento emodialitico il dosaggio
usuale è di 12,5-50 mg/ die in 2 do-
si giornaliere. Infine, essendo per il
35-40% rimosso dalla emodialisi è
necessaria una dose supplementare
postdialitica di 12,5 mg.

ENALAPRIL (Enapren cpr 5-10-20
mg): DN: 5-20 mg ogni 24 ore.
Viene rapidamente convertito nel
metabolita attivo enalaprilato che
viene escreto nelle urine assieme ad
una quota di farmaco immodificato.
Ha un legame proteico del 50%. Se
il GFR risulta < 30 ml/’/1,73 mq la
dose iniziale deve essere di 2,5mg
una volta al giorno. È per il 35% ri-
mosso in corso di Emodialisi ed in
questa condizione il suo dosaggio
usuale è di 2,5-10 mgl/die in 1-2
somministrazioni giornaliere.

LISINOPRIL (Zestril cpr 5-20 mg):
DN: 10-20 mg ogni 24 ore. Viene
eliminato immodificato per quasi il
100% dal rene, ha un legame protei-
co trascurabile. Nei pazienti con
GFR tra 70 e 30 ml/’/1,73 mq la po-
sologia è di 5-10 mg/die; quando il
GFR è tra 30 e 10 ml/’/1,73 mq si
consiglia una dose di 2,5-5 mg/die.
Nei casi di Insufficienza Renale più
grave e nei pazienti emodializzati la
dose deve essere di 2,5 mg/die. Il Li-
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sinopril viene rimosso dalla Emodia-
lisi per il 50%.

FOSINOPRIL (Fosipres cpr 10-20
mg): DN 20 mg ogni 24 ore. Carat-
terizzato da eliminazione epatica e
renale: questo consente di poterlo
somministrare a dosi piene (20- 40
mg in 1 o 2 somministrazioni gior-
naliere) anche nell’Insufficienza Re-
nale lieve e moderata. Solo in caso di
Insufficienza Renale grave e nel pa-
ziente emodializzato, è consigliabile
iniziare la terapia con il dosaggio di
10 mg, adattando successivamente la
dose in base alla risposta pressoria del
paziente. Non è rimosso, se non in
piccola parte (2 %), durante il tratta-
mento emodialitico. È rimosso per il
7% dalla Dialisi Peritoneale.

BENAZEPRIL (Cibacen cpr 10
mg): DN: 10 mg ogni 24 ore. Viene
rapidamente trasformato nel meta-
bolita attivo Benazeprilato che viene
eliminato per il 20% dal rene. Il Be-
nazepril e il Benazeprilato sono lega-
ti alle proteine plasmatiche per il
95%. Il dosaggio deve essere ridotto
a 5 mg ogni 24 ore in pazienti con
GFR<30 ml/’/1,73 mq. Non è ri-
mosso durante il trattamento emo-
dialitico.

RAMIPRIL (Unipril cpr 1,25-2,5-
5 mg): DN: iniziare con 2,5 mg una
volta al giorno; se necessario, ed in
base alla risposta del paziente, la do-
se può essere raddoppiata ad inter-
valli di 2-3 settimane. DN manteni-
mento: 2,5-5 mg ogni 24 ore. Dose
massima: 10 mg ogni 24 ore. Nei
pazienti con GFR tra 50 e 20
ml/’/1,73 mq e in quelli in Emodia-
lisi la dose iniziale va ridotta a 1,25
mg e la dose giornaliera massima
non deve superare i 5 mg. Il recente
studio REIN ha dimostrato che in

pazienti con nefropatia conclamata
di origine non diabetica, il tratta-
mento con Ramipril rallenta la velo-
cità di progressione dell’Insufficien-
za Renale e lo sviluppo di Insuffi-
cienza Renale terminale. Il Ramipril
viene metabolizzato principalmente
nel fegato a livello del quale viene
idrolizzato dalle esterasi epatiche nel
metabolita attivo Ramiprilato che a
sua volta viene eliminato per il 60%
circa con le urine e per il 40% circa
con le feci. L’emivita del Ramiprila-
to è di 13-17 ore. Il legame proteico
del Ramipril è del 73%, quello del
Ramiprilato è del 56%. È rimosso
dalla Emodialisi.

CALCIOANTAGONISTI

Rappresentano, in monoterapia,
una possibile alternativa agli ACE-
inibitori dimostrandosi attivi a fron-
te di variazioni significative dell’in-
troduzione sodica e non compor-
tando modificazioni del metaboli-
smo glicidico e lipidico. Sembrano
avere effetti favorevoli, indipendenti
parzialmente dalla riduzione della
PA, sulla ipertrofia glomerulare e
sulla progressione del danno renale,
riducendo la proteinuria. È stato di-
mostrato che inibiscono la progres-
sione dell’ aterosclerosi associata all’
uremia. Nei pazienti con Insuffi-
cienza Renale Cronica il loro uso
può associarsi a cefalea, flushing e
vertigini. Nei pazienti sottoposti a
trattamento emodialitico sono mol-
to efficaci e ben tollerati; risultano
particolarmente utili nei pazienti
con ipertrofia del ventricolo sinistro
e disfunzione diastolica.

NIFEDIPINA (Adalat cps 10 mg,
cpr 20-30-60 mg): DN: 30-60
mg/die. Metabolizzata quasi al
100% dal fegato, ha un legame pro-

teico del 98%. Anche nella Insuffi-
cienza Renale grave può essere som-
ministrata a dosi invariate. Nel pa-
ziente emodializzato il dosaggio
usuale è di 30-120 mg/die in 3 dosi
giornaliere. Non è emodializzabile.

VERAPAMIL (Isoptin cf 40-80
mg, cpr 120-240 mg, f 5 mg): DN
per os: 120-240 mg/die. Viene me-
tabolizzato dal fegato per il 98% ed
ha un legame proteico del 90%. Il
suo dosaggio va ridotto quando il
GFR scende sotto i 10
ml/’/1,73mq. In corso di Emodiali-
si la dose usuale è di 80-480 mg/die
in 2 dosi giornaliere. Non è emo-
dializzabile.

DILTIAZEM (Tildiem cpr 60-120
mg, cps 200 -300 mg, f 50 mg):
DN per os: 90-240 mg/die. Elimi-
nato immodificato dal rene per me-
no del 10%, ha un legame proteico
di circa l’85%. Può essere sommini-
strato con posologia invariata anche
quando il GFR scende sotto i 10
ml/’/1,73mq. Nel paziente emodia-
lizzato il trattamento usuale è di 90-
360 mg/die in 3 somministrazioni
giornaliere. Non viene rimosso né
dalla Emodialisi né dalla Dialisi Pe-
ritoneale.

AMLODIPINA (Norvasc cpr 10
mg): DN: 5-10 mg ogni 24 ore. Eli-
minata immodificata dal rene per
meno del 10%, ha un legame pro-
teico del 93-97%. Il suo dosaggio
non cambia anche nella Insufficien-
za Renale terminale. In corso di
Emodialisi il dosaggio usuale è di
2,5-10 mg ogni 24 ore. Non è ri-
mossa dalla Emodialisi né dalla Dia-
lisi Peritoneale.

FELODIPINA (Plendil cpr 5-10
mg): DN 5-20 mg ogni 24 ore. Eli-
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minata immodificata dal rene per
meno dello 0,5%, è caratterizzata da
un elevato legame proteico (99%).
Non abbisogna di alcun aggiusta-
mento posologico nel paziente ure-
mico e anche nel paziente emodializ-
zato la dose usuale è di 5-20 mg ogni
24 ore. Non ci sono dati circa la sua
emodializzabilità.

SIMPATICOLITICI 
CENTRALI

Stimolano i recettori centrali adre-
nergici alfa-2 provocando una ridu-
zione del tono simpatico centrale. In
questo gruppo di farmaci la PA è la
miglior guida alla valutazione di do-
si ed intervalli. Nei pazienti con In-
sufficienza Renale risultano utili solo
in pazienti che hanno controindica-
zioni per altri farmaci in quanto al-
trimenti il loro uso sarebbe sconsi-
gliato per i loro effetti a carico del Si-
stema Nervoso Centrale.

CLONIDINA (Catapresan cpr
0,150 -0,300 mg, f 0,150 mg, cer
TTS1-2): DN per os: 0,150-0,900
mg/die. DN per via parenterale:
0,150-0,600 mg/die. Si è dimostrata
utile nel trattamento della sindrome
delle “gambe senza riposo” nella dia-
lisi cronica e nel trattamento della
disfunzione autonomica gastrointe-
stinale nei pazienti diabetici. Elimi-
nata dal rene (50%) e dal fegato
(50%), ha un legame proteico del
20-40%. Può essere somministrata a
dosi invariate fino ad un GFR di 10
ml/’/1,73mq. Al di sotto di questo
valore il dosaggio deve essere ridotto
del 25-50%. Nell’emodializzato il
dosaggio usuale è di 0,150-0,600
mg/die in 2 somministrazioni gior-
naliere e può provocare ipotensione
ortostatica durante il periodo imme-

diatamente successivo all’Emodialisi.
Solo per il 5% viene rimossa dal trat-
tamento emodialitico. Il Sistema Te-
rapeutico Transdermico (TTS) per-
mette un rilascio costante e continuo
del farmaco per 1 settimana attraver-
so la cute; risulta utile nei pazienti
emodializzati che aderiscono scarsa-
mente alla terapia antiipertensiva,
giacché l’infermiere della dialisi può
egli stesso applicare il cerotto una
volta alla settimana per assicurarne
l’impiego.

METILDOPA (Aldomet cpr 250-
500 mg): DN: 250-500 mg ogni 6
ore. Eliminata per via renale per il
60% e per via epatica per il 40%, ha
un legame proteico inferiore al 15%.
Nell’uremico si osserva accumulo di
metaboliti attivi. Il suo dosaggio nor-
male deve ridursi a 250-500 mg ogni
9-18 ore se il GFR è di 50-10
ml/’/1,73 mq e a 250-500 mg ogni
12-24 ore allorchè il GFR è < di 10
ml/’/1,73 mq. Nell’emodializzato la
dose usuale è di 250-1500 mg/die in
2 somministrazioni giornaliere. Vie-
ne rimossa per il 60% dalla Emodia-
lisi e per il 30-40 % dalla Dialisi Pe-
ritoneale.

ANTAGONISTI 
ADRENERGICI PERIFERICI

GUANETIDINA (Ismelin, non in
commercio in Italia): DN: 10-30 mg
una volta al dì. Viene eliminata dal
rene, ma nell’Insufficienza Renale
avanzata la ridotta clearance renale è
bilanciata da un aumento del meta-
bolismo extra renale. Non si lega alle
proteine plasmatiche. Per valori di
GFR ridotti il dosaggio deve essere
diminuito a causa dell’accumulo del
farmaco e dei suoi metaboliti. La
Guanetidina, comunque, non svolge
praticamente alcun ruolo nel tratta-

mento dei pazienti ipertesi con In-
sufficienza Renale a causa dell’ eleva-
ta incidenza di gravi effetti collatera-
li (ipotensione ortostatica, impoten-
za e ritardo dell’eiaculazione). Non è
rimossa né dalla Emodialisi né dalla
Dialisi Peritoneale.

RESERPINA (Serpasil cpr 0,1-0,25
mg, non più in commercio in Italia):
DN: 0,1-0,25 mg ogni 24 ore. Ab-
bassa la PA diminuendo i depositi di
noradrenalina nei terminali nervosi
adrenergici. Metabolizzata dal fega-
to, si lega per il 40% alle proteine
plasmatiche. Può essere sommini-
strata a dosi ed intervalli invariati fi-
no ad un GFR di 10 ml/’/1,73 mq,
mentre per gradi più severi di Insuf-
ficienza Renale ne viene sconsigliato
l’uso per l’elevata incidenza di effetti
collaterali come depressione, psicosi,
sindrome simil parkinsoniana, alte-
rata eiaculazione e riattivazione o in-
duzione dell’ulcera peptica. Non vie-
ne rimossa dall’Emodialisi né dalla
Dialisi Peritoneale.

BETA-BLOCCANTI

Per la loro capacità di ridurre l’Atti-
vità Reninica Plasmatica (PRA), pos-
sono essere utili nel trattamento del-
l’IA nei pazienti con Insufficienza
Renale. Poiché, però, sono in grado
di ridurre il Flusso Plasmatico dei re-
ni, necessitano di un accurato moni-
toraggio dei parametri di funzione di
questi ultimi. Inoltre causano bradi-
cardia e quindi interferiscono con la
tachicardia riflessa determinata dalla
deplezione di volume extracellulare
indotta dal trattamento emodialiti-
co. Nel paziente emodializzato i be-
ta-bloccanti non ISA (Attività Sim-
paticomimetica Intrinseca) sono di
prima scelta quando coesista una
cardiopatia ischemica.
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NON SELETTIVI NON ISA

PROPRANOLOLO (Inderal cpr
40-80 mg, f 5 mg): DN: 40-80 mg
ogni 8-12 ore. È liposolubile, viene
eliminato per il 95% dal fegato e per
il 5% immodificato dal rene, ha un
legame proteico del 88-95%. Nessu-
na variazione di posologia è richiesta
anche in corso di Insufficienza Rena-
le grave. Non viene rimosso dalla
Emodialisi ed in questo caso si deve
usare con un dosaggio giornaliero di
di 40-240 mg in 1-2 somministra-
zioni giornaliere.

TIMOLOLO (Blocadren cpr 10
mg): DN: 10-20 mg ogni 12 ore.
Eliminato per via epatica per l’85% e
renale per il 15%, ha un legame pro-
teico del 10%. Anche allorchè il
GFR scende sotto i 10 ml/’/l,73 mq
il suo dosaggio può restare invariato.
Nel paziente emodializzato il dosag-
gio usuale è di 20-40 mg/die som-
ministrato in 2 dosi giornaliere. Non
viene rimosso dalla Emodialisi.

NADOLOLO (Corgard cpr 80
mg): DN: 80-160 mg ogni 24 ore.
Idrosolubile, è eliminato dal rene per
il 75% ed ha un legame proteico del
20%. Nel paziente con GFR > di 50
ml/’/1,73 mq va somministrato ogni
24 ore. Con GFR tra 50 e 10
ml/’/l,73 mq l’intervallo di sommi-
nistrazione consigliato è di 36-48
ore. Con GFR < 10 ml/’/1,73 mq ed
in Emodialisi si deve somministrare
10-20 mg ogni 12 ore. Risulta di-
scretamente emodializzabile.

SELETTIVI NON ISA

METOPROLOLO (Lopresor cpr
100 -200 mg): DN: 100-200
mg/die. È liposolubile ed ha una eli-
minazione renale del 10% ed epatica

del 90%. Il suo legame proteico è del
13%. Nessun aggiustamento posolo-
gico è richiesto in corso di Insuffi-
cienza Renale. Nell’emodializzato è
consigliabile somministrare 50-200
mg/die in 1-2 somministrazioni
giornaliere. I suoi metaboliti sono ri-
mossi dal trattamento emodialitico.

ATENOLOLO (Tenormin cpr 100
mg): DN: 100 mg ogni 24 ore. Idro-
solubile, è eliminato immodificato
dal rene per il 75% ed ha un legame
proteico inferiore al 5%. Il suo do-
saggio va ridotto allorchè il GFR
scende sotto 50 ml/’/1,73 mq. Per
un GFR tra 50 e 20 ml/’/1,73 mq si
consiglia metà dose, mentre per un
GFR < 20 ml/’/1,73 mq la dose rac-
comandata è di 25 mg/die. In Emo-
dialisi la dose usuale è di 25-100 mg
ogni 24 ore. Viene per il 53% ri-
mosso in corso di Emodialisi per cui
deve essere somministrata una dose
supplementare di 50 mg dopo ogni
seduta dialitica. Viene rimosso per il
48% dalla Dialisi Peritoneale.

SELETTIVI CON ISA

ACEBUTOLOLO (Sectral cpr 400
mg, f 25 mg): DN: 400 mg ogni 24
ore. Liposolubile, viene eliminato
per il 50% dal fegato e per il 50% dal
rene, ed ha un legame proteico del
26%. Quando il GFR si riduce al di
sotto di 50 ml/’/1,73 mq il dosaggio
deve essere ridotto del 50% e quan-
do il GFR è < di 10 ml/’/1,73 mq si
devono somministrare dosi di 100
mg/die. Nell’emodializzato si consi-
gliano 100-600 mg ogni 12 ore. Vie-
ne rimosso per quasi il 50% dal trat-
tamento emodialitico.

NON SELETTIVI CON ISA

PINDOLOLO (Visken cpr 5-15

mg, f 0.4 mg): DN: 15 mg/die in
somministrazione unica o frazionata
ogni 8 ore. Metabolizzato dal fegato
per il 60 % ed eliminato dal rene per
il 40%, ha un legame proteico del
50%. Nessun aggiustamento posolo-
gico e richiesto anche con GFR < 10
ml/’/1,73 mq. Nell’emodializzato il
dosaggio usuale è di 5-30 mg ogni
12 ore. Non ci sono dati sulla sua
emodializzabilità.

SOTALOLO (Sotalex cpr 80 mg):
DN: 40-80 mg ogni 12 ore. Escreto
immodificato dal rene per il 75-
90%, ha un legame proteico del 20-
40%. Quando il GFR scende sotto i
50 ml/’/1,73 mq la dose consigliata è
di 40-20 mg ogni 24 ore. Essendo
emodializzabile, è necessario sommi-
nistrare una dose supplementare di
40- 80 mg al termine di ogni seduta
dialitica.

ALFA-l -BLOCCANTI

PRAZOSINA (Minipress cpr 1-2-5
mg): DN: 2-20 mg in due o tre som-
ministrazioni giornaliere.
Eliminata prevalentemente dal fega-
to e solo in piccola parte (5%) escre-
ta immodificata dal rene, si lega per
il 97%  con le proteine plasmatiche.
Può essere somministrata a dosaggi
normali anche con GFR < 10
ml/’/1,73 mq: in corso di uremia
terminale, peraltro, possiede effica-
cia terapeutica pure a dosi ridotte.
Nel paziente emodializzato il dosag-
gio usuale varia da 2 a 20 mg/die
somministrati ogni 12-24 ore. Sono
però abbastanza frequenti in post-
dialisi episodi di ipotensione orto-
statica. Non viene rimossa in corso
di Emodialisi né in corso di Dialisi
Peritoneale.

DOXAZOSINA (Cardura/Dedra-
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len cpr 2-4 mg): DN: 2-16 mg in
monosomministrazione giomaliera.
Eliminata prevalentemente per via
non renale, è legata per il 98% con le
proteine plasmatiche. La sua posolo-
gia resta immutata anche nell’Insuf-
ficienza Renale grave. Nel paziente
emodializzato il dosaggio usuale è di
2-16 mg ogni 24 ore. Non viene ri-
mossa dal trattamento emodialitico.

URAPIDIL (Ebrantil f ev 25-50
mg, cps 30-60 mg): DN nell’iper-
tensione cronica: 60 mg ogni 12
ore. DN nelle emergenze ipertensi-
ve: attacco con infusione ev di 2
mg/min e mantenimento con infu-
sione ev di 9 mg/h. Escreto immo-
dificato per circa il 10% dal rene, ha
un legame proteico dell’80-95%.
La sua posologia non necessita di
variazioni in pazienti con Insuffi-
cienza Renale o sottoposti a tratta-
mento emodialitico. È scarsamente
rimosso dalla Emodialisi e dalla
Dialisi Peritoneale.

TERAZOSINA (Urodie/Itrin cpr 2-
5mg): DN: 2-10 mg una volta al dì.
Eliminata immodificata per il 10%
dal rene, si lega in alta percentuale al-
le proteine plasmatiche. In corso di
Insufficienza Renale la sua posologia
resta invariata. Nel paziente emodia-
lizzato la posologia usuale è di 1-20
mg ogni 24 ore. Non è significativa-
mente rimossa dalla Emodialisi.

ALFA/BETA-BLOCCANTI

Risultano di prima scelta nel pazien-
te con Insufficienza Renale termina-
le perché, a differenza dei beta bloc-
canti, hanno una bassa incidenza di
broncospasmo e non peggiorano
l’assetto lipidico.

LABETALOLO (Trandate cpr

100-200 mg, f 100 mg): DN: Nel-
le emergenze ipertensive la dose
iniziale è di 20 mg ev in bolo della
durata di 2 minuti: successivamen-
te si somministrano dosi incremen-
tali di 20-80 mg somministrate
ogni 10 minuti fino al raggiungi-
mento dei valori pressori desiderati
ed, in ogni caso, non superando i
300 mg totali di farmaco. Nella
ipertensione cronica il dosaggio
medio è invece di 100-200 mg per
os ogni 8-12 ore. Dotato di scarsa
ISA, viene eliminato dal rene per
solo il 5% ed ha un legame protei-
co del 50%. Può essere usato a do-
si invariate anche quando il GF è
estremamente ridotto. Nel paziente
emodializzato si somministrano di
solito 100-600 mg ogni 12 ore.
Non viene rimosso dal trattamento
emodialitico.

CARVEDILOLO (Dilatrend cpr
25-50 mg): DN: 12,5-25 mg ogni
12-24 ore. Eliminato immodificato
per meno del 2% dal rene, è legato
per più del 98% con le proteine pla-
smatiche. Nell’ Insufficienza Renale
anche grave e nel paziente dializzato
non è necessario alcun aggiustamen-
to posologico. Non è rimosso duran-
te il trattamento emodialitico.

VASODILATATORI

Per questo gruppo di farmaci la PA è
la guida più adeguata per il dosaggio.
Usualmente richiedono l’aggiunta di
un farmaco simpaticolitico o di un
beta-bloccante in quanto tendono a
causare tachicardia riflessa.

DIAZOSSIDO (Hyperstat f ev 20
ml, 15 mg/ml): DN: nelle emergen-
ze ipertensive deve essere sommini-
strata una dose ev di 100 mg in circa
10 minuti; dosi successive di 100-

300 mg possono essere somministra-
te ad intervalli di 3-6 ore. È caratte-
rizzato da una eliminazione renale
(30%) ed epatica (70%). Nel pazien-
te con GFR conservato è legato per
più del 90% con le proteine plasma-
tiche, mentre nel paziente uremico
questo legame si riduce. Può essere
somministrato con posologia inva-
riata anche quando il GFR è < 10
ml/’/1,73 mq ed inoltre viene rimos-
so dalla Emodialisi e dalla Dialisi Pe-
ritoneale.

IDRALAZINA (Nepresol cpr 25
mg): DN: 25 mg ogni 8-12 ore. Me-
tabolizzata mediante acetilazione dal
fegato per il 75% ed eliminata im-
modificata dal rene per il restante
25%, si lega per l’87% con le protei-
ne plasmatiche. Quando il GFR si
abbassa a valori < 10 ml/’/1,73 mq,
l’intervallo di somministrazione deve
essere portato da 8 ore a 16 ore nei
pazienti acetilatori rapidi ed a 24 ore
nei pazienti acetilatori lenti. Nell’e-
modializzato il dosaggio usuale è di
50-200 mg/die in 2-4 somministra-
zioni. Non viene rimossa dal tratta-
mento emodialitico né dalla Dialisi
Peritoneale. Va ricordato che la sua
emivita terapeutica e più lunga della
sua emivita plasmatica.

MINOXIDIL (Loniten cpr 5 mg):
DN: 5-40 mg/die. Metabolizzato
dal fegato per l’80% e per il restante
20% eliminato immodificato dal re-
ne, ha un legame con le proteine pla-
smatiche trascurabile. È particolar-
mente indicato nei casi di ipertensio-
ne severa e refrattaria specie in asso-
ciazione con i diuretici. Il suo dosag-
gio deve essere dimezzato solo nell’u-
remia terminale. Nell’emodializzato
il dosaggio usuale è di 2,5- 40 mg
ogni 24 ore. Viene rimosso dal trat-
tamento emodialitico. Va tenuto
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presente, comunque, che i pazienti
in Emodialisi di mantenimento trat-
tati con Minoxidil di solito hanno
un maggior aumento del peso cor-
poreo durante il periodo interdialiti-
co, probabilmente a causa di un au-
mento della sete e del bisogno di sa-
le provocato dalla stimolazione rifles-
sa del Sistema Renina Angiotensina-
Aldosterone. Viene inoltre rimosso
anche dalla Dialisi Peritoneale. Può
indurre ritenzione idrosalina, versa-
mento pericardico, alterazioni del-
l’onda T.

NITROPRUSSIATO DI SODIO
(Preparazione galenica f ev 50 mg):
Trova indicazione quasi esclusiva-
mente nel trattamento delle emer-
genze ipertensive. DN: Iniziare con
infusione ev 0, 5 mcg/kg/min, au-
mentando di 0,5-1,0 mcg/kg/min
ogni 2-3 minuti fino a raggiungere
il livello pressorio desiderato; la do-
se massima media è di 3-5
mcg/kg/min. Il Nitroprussiato di
sodio è eliminato immodificato dal
rene in quantità minima; ha un le-
game proteico trascurabile ed è me-
tabolizzato a cianuro che a sua vol-
ta è metabolizzato dal fegato a tio-
cianato che infine viene escreto dal
rene. Nell’Insufficienza Renale mo-
derata e grave la posologia deve es-
sere ridotta e soprattutto è racco-
mandato monitorizzare i livelli pla-
smatici del tiocianato mantenendo-
li sotto 20 mg/dl per evitare l’insor-
genza di ipotiroidismo, convulsioni
e coma. Il tiocianato è rimosso dal
trattamento emodialitico e dalla
Dialisi Peritoneale.

ANTAGONISTI 
DEI RECETTORI DELLA

ANGIOTENSINA II

Non inibiscono l’ACE (kininasi II) e

perciò non aumentano il rischio di
reazioni anafilattiche notate con l’u-
so degli ACE- inibitori in pazienti
emodializzati con membrane di Po-
liacrilonitrile.
LOSARTAN (Losaprex/Lortaan cpr
50 mg): DN: 25-50 mg 1 volta al
dì. Viene rapidamente assorbito do-
po assunzione orale e viene sottopo-
sto a carbossilazione, formando un
metabolita attivo, E-3174, e nume-
rosi metaboliti inattivi. Sia il Losar-
tan che il suo metabolita attivo sono
altamente legati alle proteine pla-
smatiche (98-99%), e non sono ri-
mossi dal trattamento emodialitico.
La clearance del Losartan è princi-
palmente non renale, mentre la clea-
rance dell’E-3174 è sia renale che
non renale. Le concentrazioni pla-
smatiche di E-3174, comunque,
non sono significativamente alterate
in pazienti con Insufficienza renale
avanzata (GFR < 20 ml/’/1,73 mq)
o in pazienti sottoposti a trattamen-
to emodialitico: in questi casi co-
munque, la dose iniziale deve essere
di 25 mg/die. Il Losartan non è ri-
mosso durante l’Emodialisi. 

CANDESARTAN (Blopress cpr 4-
8-16 mg): DN: 4-8-16 mg/die in
unica somministrazione. È legato
per il 99% alle proteine plasmati-
che. Essendo escreto immodificato
dal rene per il 50%, in pazienti con
Insufficienza Renale di grado lieve e
moderato si raccomanda una dose
iniziale pari al 50% del normale. La
dose può essere poi adattata in base
alla risposta pressoria. È da evitare il
suo uso in pazienti con GFR < 15
ml/’/1,73 mq. Non è rimosso in
corso di Emodialisi.

IRBESARTAN (Aprovel cpr 75-
150-300 mg): DN: 150 mg  ogni
24 ore. Metabolizzato per via epati-

ca, viene eliminato immodificato
dal rene per meno del 2%; il legame
proteico è di circa il 90%. Anche
nei pazienti con Insufficienza Rena-
le grave non è necessario alcun ag-
giustamento della posologia. Nel
paziente emodializzato si consiglia
iniziare con 75 mg ogni 24 ore.
L’Irbesartan non viene rimosso in
corso di Emodialisi.                     ■
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È
noto come in assenza di
precise linee guida, la dia-
gnosi di laboratorio della

infezione da Cytomegalovirus
(CMV) rimanga per lo più affida-
ta alla semplice ricerca degli anti-
corpi specifici di tipo IgG ed
IgM. Può essere tuttavia necessa-
rio, specie in corso di gravidanza,
disporre di qualche altro dato che
consenta di orientarsi con mag-
giore esattezza sulla fase dell’infe-
zione. Lo studio del grado di avi-
dità delle Immunoglobuline IgG
anti-CMV può oggi offrire un
ausilio in tal senso.
Come per altri processi infettivi,
i l  r i schio di  danno fetale da
CMV è da porsi in rapporto alla
fase della gravidanza in cui la
madre s i  contagia.  Di qui la
necessità per il clinico di “datare”
quanto più possibile accurata-
mente l’epoca di insorgenza della
infezione primaria materna.
Assai di rado però nei soggetti
immunocompetenti essa si mani-
festa con un quadro sintomato-
logico conclamato di tipo simil-
mononucleosico (febbre, linfo-
nodopatie, epatosplenomegalia,
etc.), o con segni aspecifici di
infezione virosica; molto più
spesso, infatti, rimane del tutto
asintomatica.
Ciò fa dunque comprendere come
per lo più sia indispensabile far
ricorso all’ausilio del laboratorio

per risalire alla “data di nascita”
del contagio della gestante. Le
IgM, caratteristiche della fase ini-
ziale della infezione, compaiono
nel siero circa 15-20 giorni dopo
l’ingresso del virus nell’organismo
e si esauriscono mediamente dopo
circa tre mesi. Le IgG, invece,
compaiono subito dopo le IgM,
raggiungono con lentezza il loro
massimo picco, per poi decrescere
ed attenersi su livelli medio-bassi,
che tali restano per tutta la vita.
Osservazioni compiute nel corso
della abituale attività operativa
hanno però anche permesso di
rilevare che:
1- Le IgM specifiche possono

persistere per mesi od anni
dopo la infezione primaria.

2- Le IgM specifiche possono
non essere prodotte costante-
mente allorché si riattivi una
infezione latente od abbia
luogo una reinfezione.

3- Possono comparire nel siero
IgM aspecifiche quale epifeno-
meno di reattività crociata in
presenza di altre infezioni vira-
li, come, ad esempio, mono-
nucleosi, rosolia, etc.

4- IgM aspecifiche possono com-
parire nel siero anche in caso
di sindromi autoimmuni.

C’è infine da aggiungere che esi-
stono in commercio Kit diagno-
stici a differente sensibilità e spe-
cificità per la evidenziazione di

IgM anti-CMV e che la positività
per le IgM va comunque sempre
confermata con una seconda
metodica per la ricerca di tali
immunoglobuline (Western
Blot), allo scopo di escludere i
fattori di aspecificità sopranno-
minati.
A causa delle difficoltà interpreta-
tive che possono rendere inaffida-
bile il rilievo ed il giudizio sulle
IgM anti-CMV trovate in circolo,
da alcuni anni l’attenzione dei
patologi clinici si è spostata sulle
cinetica di produzione delle IgG
specifiche. In particolare, come in
altre malattie infettive, anche in
quella da CMV si è visto che all’i-
nizio della infezione, l’affinità
degli anticorpi per il corrispon-
dente antigene è bassa e che inve-
ce cresce progressivamente con il
trascorrere dei mesi.
L’acquisizione della maturità anti-
corpale, infatti, si completa nel
primo semestre che segue alla
infezione primaria. La bassa avi-
dità delle IgG, pertanto, costitui-
sce un marcatore di infezione pri-
maria per almeno 14 settimane a
partire dal suo inizio. Il riscontro
di bassa avidità può aiutare quindi
a distinguere, in presenza di IgM,
una infezione primaria da una
reinfezione, ciò che non è di poco
conto se si considera che i due
eventi infettivi espongono il feto a
rischi diversi. Il feto, infatti, ha
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circa 45 probabilità su 100 di
contagiarsi nel corso della vita
intrauterina allorché la madre
contragga in gravidanza la infezio-
ne primaria da CMV. Questo
rischio di trasmissione intragravi-
dica, inoltre è indipendente dalla
età gestazionale, anche se i danni
maggiori si instaurano nel feto
quando esso si contagia nel primo
trimestre. In caso, invece, di rein-
fezione materna il rischio di con-
tagio fetale è di gran lunga infe-
riore. Inoltre, se il contagio fetale
ha luogo quando si riattiva una
infezione materna latente o quan-
do la gestante si reinfetta, l’immu-
nità precedentemente acquisita in
qualche misura dalla madre, può
ridurre il rischio di danno del feto
di oltre il 90%. Che ciò avvenga,
è provato dal minor numero di
sequele indotte dalla infezione
fetale insorta a seguito di reinfe-
zione materna.

■ Osservazioni personali
Scopo della nostra indagine è
stato quello di verificare l’anda-
mento della avidità anticorpale
delle IgG in parallelo con il com-
portamento del tasso sierico delle
IgG e delle IgM anti CMV nelle
pazienti che afferiscono al nostro
centro.

■ Pazienti e metodi
Nel periodo maggio 1999/aprile
2000, sono stati sottoposti a con-
trollo sierologico con gli appositi
test 313 pazienti giunti alla nostra
osservazione. L’indagine è stata
effettuata con le seguenti modalità:
E.L.I.S.A. IgG, E.L.I.S.A. IgM
(con due diversi kit del commer-
cio), test di avidità per IgG.
L’esito dei test è riportato in detta-
glio nelle tabelle 1, 2 e 3.

Tabella 1
ALTA AVIDITÀ = 216 TEST

200 con IgM negative ➔ infezione pregressa 
da almeno 6 mesi

10 con IgM debolmente ➔ Reinfezione 
positive sospetta anomala 

positività IgM

6 con IgM positive ➔ Probabile falsa 
positività o anomala 

persistenza IgM

Tabella 2
MEDIA AVIDITÀ = 55 TEST

42 con IgM negative ➔ Sospetta infezione 
pregressa da 3-6 mesi

7 con IgM debolmente ➔ Probabile inizio
positive infezione 3-4 mesi prima

6 con IgM positive ➔ Probabile inizio
Infezione 2-4 mesi prima

Tabella 3
BASSA AVIDITÀ = 70 TEST

10 con IgM negative ➔ Probabile inizio
infezione 3-5 mesi prima;

possibile risposta
immunitaria atipica

8 con IgM debolmente ➔ Probabile inizio
positive infezione 2-4 mesi prima

52 con IgM positive ➔ Infezione primaria
con esordio < 3 mesi
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■ Commento
L’importanza dei test cui abbiamo
sottoposto i pazienti della nostra
casistica risiede nella possibilità
che essi hanno di aiutarci a stabili-
re l’epoca di insorgenza dell’infe-
zione.
In particolare, per le donne in gra-
vidanza, essi possono informarci,
in via orientativa, sull’età dell’infe-
zione materna, attraverso la deter-
minazione del grado di avidità
degli anticorpi anti-CMV di tipo
IgG.
Nei casi IgM-positivi, anticorpi
IgG a bassa avidità indicano che
l’infezione è in atto o recente e
cioè comparsa da non più di tre
mesi, mentre nei casi IgM-nega-
tivi o debolmente positivi, i l
riscontro di IgG a bassa avidità
fa presumere l’esistenza di un’in-
fezione meno recente ma la cui
età è inferiore a sei mesi (vedi
tabella 3).
C’è da aggiungere che nei pazienti
IgM negativi ma con IgG a bassa
affinità può essere anche ipotizzata
l’eventualità di una risposta
immunitaria anormale.
Il riscontro di IgG ad alta avidità
è invece indicativo di un’infezio-
ne pregressa da almeno sei mesi
(vedi tabella 1). Questo dato si
accompagna solitamente all’as-
senza di IgM specifiche ma, in
rari casi, come risulta anche dalla
nostra indagine, malgrado l’alta
affinità ormai raggiunta dalle
IgG, le IgM possono restare pre-
senti per molti mesi o anni. Ciò
può dipendere da una “falsa posi-
tività” dei  test impiegati per la
loro ricerca, oppure da un’ano-
mala persistenza di questo tipo di
anticorpi.
Abbiamo infine riportato (vedi
tabella 2) alcune situazioni tempo-

rali collegabili al riscontro di IgG
ad avidità intermedia.
Come s i  è  g ià  accennato  i l
rischio di contagio per il feto e
quindi  i  danni  che  possono
derivargli, variano in rapporto
allo stato infettivo della madre e
cioè variano a secondo che que-
st’ultima presenti un’infezione
primaria o viceversa una reinfe-

zione od una infezione latente
riattivata.
A questo proposito lo studio della
avidità delle IgG anti-CMV,
affiancato all’abituale dosaggio di
IgG e IgM, fornisce utili indica-
zioni, consentendo di stabilire
quali sono le gestanti che dovran-
no essere sottoposte a verifiche
diagnostiche prenatali.                ■
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■ Caso Clinico
Nel dicembre 1996 giunge alla nostra osserva-
zione un uomo di 35 anni, di razza caucasica,
per la comparsa di una febbricola (sui 37,5°),
insorta da 4 giorni ed associata a modico dolo-
re toracico ma non a dispnea.
Il  paziente, che fuma circa 20 sigarette al dì,
riferisce di aver sofferto in passato unicamente
di una ulcera duodenale, curata con l’impiego
di H2 antagonisti. Le sue condizioni generali
sono buone ed anche l’esame obbiettivo non
fa rilevare particolari anormalità. Una Rx stan-
dard del torace evidenzia però una opacità ilare
s., a limiti poco netti, inglobante il corno infe-
riore dell’ilo stesso. Poiché il paziente rifiuta di
sottoporsi ad ulteriori accertamenti in regime
di ricovero, viene invitato ad effettuarli
comunque in regime ambulatoriale.
Tra le indagini così espletate, figura in primo
luogo una stratigrafia polmonare che dimostra
la presenza di una opacità ovaliforme, con un
diametro maggiore di circa 35 mm, nel seg-
mento anteriore del lobo inferiore s., a ridosso
delle strutture mediastiniche, cui si associa un
aumento di volume dei linfonodi ilari omola-
terali. Una successiva broncoscopia, corredata
da lavaggio bronchiale, documenta una com-
pressione estrinseca del bronco lobare inferiore
s.,  senza infiltrazione della mucosa. La ricerca
di cellule neoplastiche nel liquido di lavaggio
bronchiale risulta negativa.
Una TC toraco-addominale, a sua volta, fa
rilevare in sede mediastinica antero-superiore,
alcune tumefazioni di aspetto linfonodale che
comprimono parzialmente il bronco lobare
inferiore. A carico degli organi endoaddomina-
li e retroperitoneali non si apprezzano invece
anormalità. La toracotomia, cui il paziente
accetta di sottoporsi, non permette però di

rimuovere le formazioni suddescritte, a causa
della loro stretta aderenza alle strutture vascola-
ri contigue, ma rende comunque possibile la
effettuazione di biopsie multiple. Il successivo
esame istologico dimostra trattarsi di un semi-
noma. Poiché la ecografia scrotale non mette in
luce alcuna alterazione didimo-epididimaria, il
seminoma riscontrato deve ritenersi primitiva-
mente mediastinico. Il tasso sierico dell’alfa-
fetoproteina e della HCG sono nei limiti della
norma. Data la impossibilità di rimuovere chi-
rurgicamente la neoplasia, il paziente viene sot-
toposto a trattamento chemioterapico con due
cicli di Cisplatino/Vimblastina/Eleomicina e
quindi a terapia radiante loco-regionale con
l’impiego di altre energie.
Controlli TC successivi dimostreranno la com-
pleta scomparsa delle lesioni iloimediastiniche.
Il malato che viene sottoposto a periodici, assi-
dui controlli, non presenta, ancora attualmen-
te, alcun segno di malattia.

■ Commento
La nascita di un seminoma nel mediastino è
un’evenienza assai rara. Secondo i dati della let-
teratura il tumore si localizza più spesso nel
mediastino anteriore, e cioè nel distretto
mediastinico dove hanno origine il 25/30% di
tutte le neoplasie maligne derivanti da cellule
germinali (1). L’istogenesi del seminoma pri-
mitivo del mediastino, che si riscontra per lo
più in individui giovani, non è a tutt’oggi ben
conosciuta. Si è prospettata comunque la even-
tualità che il tumore derivi da cellule germinali
ectopiche e cioè da cellule che potrebbero
restare “fuori sede” in qualsiasi individuo sano
nel corso di una normale embriogenesi (2).
Sul piano curativo, la chemioterapia da sola od
associata con la terapia radiante, permette di

ottenere sopravvivenze che, a secondo delle
varie casistiche, oscillano tra il 60 e l’80%.
La terapia chirurgica, viceversa, sembra riscuo-
tere minori successi (3) (4) (5) (6) (7).
La nostra segnalazione, oltre a sottolineare
alcuni aspetti di una evenienza morbosa molto
rara, pone altresì l’accento sulle opportunità di
ricordare anche i seminomi nella diagnostica
differenziale delle masse mediastiniche.          ■

■ The Autors report
A rare case of primary mediastinal semi-
noma located in the anterior mediasti-
num.

■ Key Words
Seminoma-Anterior Mediastinum -
Extragonadal.
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