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Commento dell’Editore

Le calcificazioni va s c o l a ri nel paziente in dialisi sono la
d i m o s t razione tangibile di  ri s chio per morte o seve ra
m o r b i l i t à , d a l l ’ i n fa rto miocardico all’ischemia agli art i
i n fe ri o ri progre s s iva fino alla necrosi.  La ra s s egna di
M a l b e rti e Ravani sch e m atizza il ruolo dei fat t o ri ch e
a c c e l e rano ed aggravano le calcificazioni va s c o l a ri nei
pazienti in dialisi, m i rando a fo rn i re uno schema semplice
e pratico che guidi la terapia di tutti i gi o rni. Se conside-
riamo come sia importante anche una semplice ri d u z i o n e
di questa complicanza è evidente l’interesse per la lettura
di questa ra s s egna dalla ch i a ra esposizione.

La morbilità e la mortalità card i ova s c o l a re sono sensi-
bilmente più elevate nei pazienti uremici rispetto alla

popolazione ge n e rale (1, 2). Nei pazienti in dialisi si
ri s c o n t rano frequentemente calcificazioni va l vo l a ri card i a-
che e coro n a ri che (1, 3-5). Le calcificazioni va s c o l a ri e
c a rd i a che si manifestano nei pazienti uremici ad un’età
sensibilmente infe ri o re rispetto alla popolazione ge n e ra l e
( 6 , 7) e si associano ad una riduzione dell’elasticità del-
l ’ a o rta (8), a l t e razioni della funzione del ve n t ricolo sini-
s t ro , scompenso card i a c o , a ri t m i e, stenosi aort i c a , i n fa rt o
m i o c a rdio (4, 5 , 9-12). Nei pazienti in dialisi l’estensione
delle calcificazioni coro n a ri che è 2-5 volte maggi o re
rispetto a pazienti di pari età affetti da card i o p atia isch e m i-
ca ma con funzione renale normale (3). Inoltre, nei pazien-
ti uremici la progressione delle calcificazioni va s c o l a ri è
e s t remamente rapida (3, 13). 

Le cause di questa elevata incidenza di pat o l ogia card i o-
va s c o l a re nei pazienti uremici sono molteplici. Accanto a
fat t o ri di ri s chio tra d i z i o n a l e, quali l’ipertensione art e ri o s a ,
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il diab e t e, la dislipidemia, l ’ i p e ro m o c i s t e i n e m i a , che sono
p a rt i c o l a rmente frequenti nei pazienti in dialisi, vi sono fat-
t o ri specifici legati all’ure m i a , quali uno stato infia m m at o-
rio cro n i c o , lo stress ossidat ivo , la riduzione di proteine ini-
benti la calcificazione va s c o l a re (fe t u i n a , m at rix GLA-pro-
t e i n , e c c.) e le alterazioni del metabolismo calcio-fo s fo rico. 

Ruolo delle alterazioni del metabolismo
calcio-fosforico 

Le alterazioni del metabolismo calcio-fo s fo rico contri-
buiscono alle calcificazioni dei tessuti molli, alla progre s-
sione delle calcificazioni va s c o l a ri e sono pre d i t t o ri signi-
fic at ivi di mortalità (6, 9 , 1 3 , 14). In part i c o l a re, l ’ i p e r fo-
s fo remia e il prodotto calcio-fo s fo rico (Ca x P) elevato si
associano ad un aumentato ri s chio di calcificazione va s c o-
l a re e di morte card i ova s c o l a re (4, 6 - 1 0 , 1 4 , 15). Nello stu-
dio di Block (14), e ffe t t u ato su circa 6400 pazienti in trat-
tamento dialitico negli Stati Uniti, il ri s chio re l at ivo di
m o rte aumentava signific at ivamente per livelli di fo s fo re-
mia > 6.5 mg/dL e di prodotto Ca x P > 72, i n d i p e n d e n t e-
mente dai livelli di PTH. La fo rte associazione tra iperfo-
s fo re m i a , e l evato prodotto Ca x P e mortalità è stata con-
fe rm ata da uno studio più recente su circa 12.800 pazienti
d i a l i z z ati (14). In questo studio ve n iva documentata una
c o rrelazione lineare tra mort a l i t à , p rodotto Ca x P e un
aumento del ri s chio re l at ivo di morte improvvisa e di
m o rte per coro n a ro p atia del 7% e del 6%, ri s p e t t iva m e n t e,
per ogni 10 mg2/ d L2 di aumento del prodotto Ca x P (14).
In un altro studio (4) la pro b abilità di ave re calcific a z i o n i
va l vo l a ri card i a che era signific at ivamente maggi o re nei
pazienti con prodotto Ca x P > 55. 

La somministrazione di vitamina D aumenta l’assorbi-
mento intestinale di Ca e P e i livelli di calcemia e fo s fo re-
mia e, di conseg u e n z a , può contri bu i re all’aumento del
p rodotto Ca x P. Tu t t av i a , non vi sono ev i d e n ze in lettera-
t u ra che la terapia con vitamina D, di per sé, possa favo ri re
lo sviluppo di calcificazioni va s c o l a ri. A n che se in alcuni
studi la presenza di calcificazioni va s c o l a ri si associava ad
una storia di esposizione al trattamento con vitamina D
( 7 ) , in altri studi non vi era correlazione positiva tra esten-
sione delle calcificazioni e dose di calcitriolo (6, 8 , 16). A l
c o n t ra ri o , nei pazienti con funzione renale normale è stat a
d o c u m e n t ata una correlazione inve rsa tra estensione delle
c a l c i ficazioni coro n a ri che e livelli di calcitriolo plasmat i c o
(17). Nello studio di Chert ow et al (13) non si aveva pro-
gressione delle calcificazioni nei pazienti trat t ati con seve-
l a m e r, in cui la dose media di calcitriolo nel corso dello
studio ve n iva aumentata di circa 0.25 µg/settimana, m e n t re
nei pazienti trat t ati con sali di calcio le calcificazioni pro-
gre d ivano nonostante la riduzione della dose media di cal-
c i t riolo di circa 0.25 µg/settimana. In un recente studio
gi ap p o n e s e, l’uso di alfacalcidolo (dose mediana 0.5
µg/die) nei pazienti in dialisi ri s u l t ava associato ad un

minor ri s chio di mortalità card i ova s c o l a re (18). D’altra
p a rt e, il deficit di vitamina D in corso di insuffic i e n z a
renale sembra favo ri re l’iperplasia dei miociti e la fib ro s i
m i o c a rdica (19). Questi dati complessivamente indicano
che l’uso di metaboliti della vitamina D di per sé non
favo risce lo sviluppo e la progressione delle calcific a z i o n i ;
a l t ri fat t o ri , quali la durata del trattamento dialitico, il pro-
dotto Ca x P e l’iperfo s fo re m i a , s e m b rano più importanti. 

Il ruolo diretto dei livelli di parat o rmone (PTH) sullo svi-
luppo di calcificazioni va s c o l a ri e sulla mortalità dei pazien-
ti in dialisi non è ancora ben definito. Mentre nello studio di
B l o ck et al (14) i livelli di PTH non corre l avano con la mor-
t a l i t à , in quello di Ganesh et al (15) livelli di PTH > 500
pg/mL si associavano ad un aumento signific at ivo del
ri s chio di mort e, e in part i c o l a re di morte improvvisa. I dat i
di quest’ultimo studio support e rebb e ro il ruolo del PTH
come tossina miocardica (20) e fat t o re di ri s chio at e ro s cl e-
rotico (19, 2 1 , 22). Nello studio di Raggi et al (16) il gra d o
di calcificazione dell’aorta corre l ava oltre che con l’età e la
d u rata della dialisi, a n che con i livelli di fo s fo remia e PTH. 

Test di verifica

1) Nei pazienti in dialisi sono fat t o ri indipendenti di
ri s chio di sviluppo di calcificazioni va s c o l a ri (al netto
d e l l ’ e ffetto di altri fat t o ri ) :

a. L’ i p e r fo s fo re m i a
b. Il prodotto Ca x P elevat o
c. L’uso di vitamina D
d. Tutte le pre c e d e n t i
e. A + B.
2) Il PTH è un fat t o re indipendente di ri s chio di

m o rte nei pazienti in dialisi:
a. Se è < 100 pg/mL
b. Se è > 500 pg/mL
c. Non influenza la mort a l i t à
d. A + B
e. Tra 100 e 500 pg/mL.
3) Nello studio di Chert ow et al (Kidney Int 2002; 62:

245-52) la progressione delle calcificazioni va s c o l a ri :
a. E ra signific at ivamente maggi o re nel gruppo trat t at o

con sali di Ca rispetto al gruppo trat t ato con seve l a-
m e r

b. Si aveva solo nei pazienti trat t ati con vitamina D 
c. A l l ’ i n t e rno del gruppo trat t ato con chelanti contenenti

Ca era maggi o re nei pazienti che assumevano Ca car-
b o n ato rispetto a quelli trat t ati con Ca acetat o

d. Tutte le precedenti sono ve re
e. Tutte le precedenti sono fa l s e.

La risposta corretta alle domande sarà disponibile sul
sito internet www.sin-italia.org/gin e sul prossimo
numero del Giornale cartaceo
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Ruolo dell’apporto orale di calcio e del
bilancio calcico

L’idea di un rap p o rto di causalità tra ap p o rto di sali di
calcio e calcificazioni va s c o l a ri è sicuramente at t ra e n t e,
t u t t avia i ri s u l t ati ev i d e n z i ati dai va ri studi meritano un’at-
tenta valutazione e un’interp retazione pru d e n t e. A n che se
d ive rsi studi hanno ev i d e n z i ato il ruolo ri l evante dell’ele-
vato prodotto Ca x P nel processo di calcificazione va s c o-
l a re, l ’ i m p atto del sov ra c c a rico di Ca di per sé non è così
ch i a ro. Sebbene nei pazienti con calcificazioni va s c o l a ri
sia stato documentato un introito gi o rn a l i e ro di Ca, s o t t o
fo rma di chelanti del fo s fo ro , doppio rispetto ai pazienti
che non avevano calcificazioni (6), la correlazione tra
ap p o rto di Ca con i chelanti e sviluppo di calcific a z i o n i
non sembra così diretta (23, 24). In part i c o l a re, è diffic i l e
d i s t i n g u e re l’effetto cumu l at ivo dei chelanti contenenti Ca
da quello dell’anzianità dialitica, che risulta essere il fat t o-
re maggi o rmente associato allo sviluppo di calcific a z i o n i
va s c o l a ri (6, 8 , 1 6 , 25). 

Nello studio di Chert ow et al (13) la sostituzione dei sali
di calcio con sevelamer ha ridotto signific at ivamente il
ri s chio di progressione delle calcificazioni card i ova s c o l a ri
d u rante un anno di fo l l ow up. Tu t t av i a , non è ch i a ro se l’ef-
fetto benefico del sevelamer sia dovuto al minor sov ra c c a-
rico di Ca o al suo effetto ipolipemizzante. Infatti nei
pazienti trat t ati con sevelamer i livelli di colesterolo LDL si
ri d u c evano del 30% e il colesterolo HDL aumentava del
18% (13). La progressione delle calcificazioni va s c o l a ri è
i n fatti più rapida nei pazienti uremici con ipert ri g l i c e ri d e-
mia e bassi livelli di colesterolo HDL (26). In pazienti non
u remici la riduzione del colesterolo LDL si associa a ri d u-
zione della progressione delle calcificazioni va s c o l a ri (27). 

A n che se non vi sono ancora studi che dimostrino una
s i c u ra relazione causale tra ap p o rto di Ca con i chelanti e
sviluppo di calcificazioni va s c o l a ri , è tuttavia evidente ch e
un elevato ap p o rto orale di Ca può indurre iperc a l c e m i a ,
e l evazione del prodotto Ca x P, e un bilancio calcico posi-
t ivo , specie se associato a terapia con metaboliti della vita-
mina D (28-32). 

Nei pazienti uremici trat t ati con Ca carbonato e Ca aceta-
to l’assorbimento intestinale netto di Ca, va l u t ato misura n d o
l ’ e s c rezione fecale dopo pasto a contenuto noto di Ca, è in
media del 28-30%, con ampie va riazioni individuali (ra n ge
15-44%) (31, 33). Mai et al (31) hanno documentato ch e,
s o m m i n i s t rando 2.5 g di Ca carbonato associati ad un pasto
contenente circa 200 mg di Ca (ap p o rto complessivo di Ca
di 1200 mg), l’assorbimento intestinale netto nei pazienti
u remici va ri ava da 180 a 500 mg. È evidente che con tale
ap p o rto il bilancio calcico complessivo di un paziente in
dialisi è fo rtemente positivo se il trattamento dialitico viene
e ffe t t u ato con una concentrazione di Ca nel dialisato (> 1.5
mmol/L) che non consente la rimozione dialitica di Ca. 

Va ri studi hanno dimostrato che il bilancio intra d i a l i t i c o ,
sia in emodialisi sia in CAPD, è positivo usando soluzioni

contenenti 1.75 mmol/L di Ca (30, 34-40). In emodialisi
l’uso di soluzioni contenenti 1.75 mmol/L di Ca determ i n a
un rapido incremento della calcemia ionizzata e soppre s-
sione del PTH (41). È intuitivo che il rapido passaggio di
Ca dal dialisato al sangue associato a soppressione del
PTH e ad alcalosi può favo ri re la deposizione di Ca nei
vasi e nei tessuti molli anziché nell’osso. Il bilancio intra-
dialitico di Ca, sia in emodialisi sia in CAPD, è inve c e
n egat ivo con soluzioni contenenti 1.25 mmol/L di Ca (34,
3 5 , 3 7 - 4 0 , 42-45). In emodialisi l’uso di soluzioni conte-
nenti 1,25 mmol/L di Ca determina una riduzione intra d i a-
litica della calcemia ionizzata e aumento del PTH (34, 4 2 -
45). Con l’uso di una bassa concentrazione di Ca nel diali-
s ato si corre il ri s chio di bilanci calcici complessivi negat i-
vi se il paziente non viene trat t ato con sali di Ca e/o meta-
boliti della vitamina D. In concl u s i o n e, a n che se non vi
sono studi clinici che evidenzino maggi o ri ri s chi di calcifi-
cazioni va s c o l a ri nei pazienti trat t ati con soluzioni dialiti-
che ad alto contenuto di Ca, è sconsigliabile l’uso di solu-
zioni con concentrazioni di Ca > 1.5 mmol/L.

Test di verifica

4) Il trattamento con sevelamer rispetto al trat t a-
mento con chelanti contenenti Ca si associa a:

a. Minor progressione delle calcificazioni va s c o l a ri
b. Riduzione dei livelli di colesterolo LDL
c. Minor incidenza di iperc a l c e m i a
d. Tutte le pre c e d e n t i
e. Nessuna delle pre c e d e n t i .
5) Quale delle seguenti affe rmazioni è errata in meri-

to all’assorbimento intestinale di Ca nel paziente dia-
l i z z at o ?

a. È < al 15% se non assume vitamina D
b. Aumenta con l’uso di vitamina D
c. È va ri abile dal 15 al 40%
d. Può essere tale da dare bilanci complessivi di Ca posi-

t ivi se non si usano soluzioni dialitiche a basso conte-
nuto di Ca (1.25 mmol/L)

e. Aumenta con l’aumento dell’ap p o rto orale di calcio.
6) Il bilancio intradialitico di Ca in un paziente anu-

rico trat t ato con CAPD con soluzioni contenenti 1.75
mmol/L di Ca è:

a. Po s i t ivo
b. N egat ivo
c. Po s i t ivo solo se il paziente ha un’ultra fil t razione tra-

s c u rab i l e
d. Po s i t ivo solo se il paziente è ipocalcemico
e. N egat ivo solo se il paziente è ipocalcemico.

La risposta corretta alle domande sarà disponibile sul
sito internet www.sin-italia.org/gin e sul prossimo
numero del Giornale cartaceo
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Livelli target e strategia terapeutica per
ridurre il rischio di calcificazioni vascolari

L’ i m p o rtanza di contro l l a re l’iperfo s fo remia e l’eccessi-
va elevazione del prodotto Ca x P ha un consenso ge n e ra-
l e. I livelli di fo s fo remia e di prodotto Ca x P considerat i
a c c e t t abili fino a pochi anni fa si sono rive l ati inap p ro p ri at i
per ri d u rre il ri s chio di calcificazioni va s c o l a ri (46). Nella
Tabella I sono ri p o rt ati i livelli ottimali sugge riti dalle
recenti linee guida italiane (47) e nord a m e ricane (48). 

Il controllo della fo s fo re m i a ha senz’altro un ruolo cen-
t rale nella strat egia terapeutica atta ad ottenenere questi
t a rget. Nella Tabella II sono ri ep i l ogate le misuri da adot-
t a re per contro l l a re l’iperfo s fo remia. La re s t rizione del-
l ’ ap p o rto dietetico è una misura importante anche se, d a
s o l a , in ge n e re insufficiente ad ottenere un buon contro l l o
della fo s fo remia. È ra c c o m a n d abile una re s t rizione del-
l ’ ap p o rto dietetico a 800-1200 mg/die (47, 4 8 ) , cui corri-
sponde inev i t abilmente una re s t rizione dell’ap p o rto pro t e i-
co. Il lat t e, i derivati del lat t e, le proteine animali, i leg u m i ,
la frutta secca, il cioccolato ed alcune bevande (Coca-
C o l a , b i rra , vino) sono gli alimenti più ri c chi in fo s fo ro .
La re s t rizione deve ri g u a rd a re soprattutto quegli alimenti
che hanno un elevato contenuto di fo s fo ro per grammo di
peso o di pro t e i n e, quali il latte e i fo rm aggi (circa 500 mg
di P per 100 g di peso e 15-25 mg di P per g di pro t e i n e ) .
R u fino et al hanno documentato che con un ap p o rto fo s fo-
rico medio di 1 g/die l’ap p o rto proteico medio è di 1-1.2 g
/ k g / d i e, c o rrispondente all’ap p o rto proteico minimo consi-
g l i ato ai pazienti in emodialisi per mantenere il bilancio
a zo t ato positivo (47, 4 9 ) .

La quantità di P rimossa settimanalmente con l’emodia-
lisi trisettimanale tradizionale o con la dialisi peritoneale è
i n fe ri o re alla quantità di P assorbita per via intestinale, n e l
caso in cui il paziente abbia un ap p o rto proteico adeg u at o .
Pe rt a n t o , nella maggior parte dei pazienti in dialisi è
n e c e s s a rio utilizzare anche i chelanti per contro l l a re l’iper-
fo s fo remia. Una maggi o re rimozione dialitica di P può
e s s e re ottenuta con emodialisi più lunghe o più fre q u e n t i
o p p u re con metodiche che abbiano una elevata quota con-
ve t t iva , quali l’emodiafil t razione (45, 5 0 , 51). Un contro l l o
ottimale della fo s fo remia senza necessità di utilizzare ch e-
lanti è stata ri p o rt ata in un’elevata percentuale di pazienti
t rat t ati con emodialisi quotidiana (45, 50). 

I ch e l a n t i più utilizzati nel trattamento dell’iperfo s fo re-
mia sono quelli contenenti calcio. 

Il calcio carbonato e il calcio acetato hanno il va n t aggi o ,
o l t re che di ri d u rre la fo s fo re m i a , di aumentare l’assorbi-
mento intestinale di calcio (e quindi di corregge re la ten-
denza all’ipocalcemia), di migliora re l’acidosi metab o l i c a ,
di essere poco costosi e ben tollerati. Il dosaggio ri ch i e s t o
per contro l l a re l’iperfo s fo remia va ria da 2 a 10 g/die.
L’ e ffetto collat e rale più frequente del calcio carbonato è
l ’ i p e rc a l c e m i a , la cui frequenza va ria dal 15 al 50%, ed è
d o s e - re l ata. Il calcio acetato ha un contenuto di calcio del
2 5 % , rispetto al 40% del calcio carbonat o , e chela due
volte più efficacemente del calcio carbonato a parità di
calcio somministrato (31). Il che indica che a parità di
fo s fo ro ch e l at o , si ha un minor assorbimento intestinale di
calcio. Tu t t av i a , dal punto di vista clinico la frequenza d’i-
p e rcalcemia non sembra dive rsa usando calcio acetato o
c a r b o n ato. L’ i p e rcalcemia può essere contro l l ata ri d u c e n-
do la concentrazione di calcio nel dialisato a 1.25 mmol/L.
Un recente studio ha documentato ch e, in una larga casi-
stica di pazienti in emodialisi trat t ati con una concentra-

TABELLA I - CONCENTRAZIONI DI CALCIO E AL-
LUMINIO NEI LIQUIDI DI DIALISI E LIVELLI
PLASMATICI DI CALCIO, FOSFORO,
PRODOTTO Ca x P, PTH E ALLUMINIO
RACCOMANDATI DALLE LINEE GUIDA
ITALIANE (SIN) (47) ED AMERICANE
(K/DOQI) (48)

SIN K/DOQI

Calcemia mg/dL 9.2-10.4 8.4-9.5

Foforemia, mg/dL 3.4-5.5 3.5-5.5

Ca x P, mg2/dL2 30-55 < 55

PTH intatto, pg/ml 120-250 150-300

Alluminiemia, mg/L < 20 < 20

Ca dialisato (HD), mmol/L 1.50 1.25

Ca dialisato (DP), mmol/L 1.25-1.75 1.25

Al dialisato, mg/L < 5 < 10

HD = emodialisi, DP = dialisi peritoneale

TABELLA II - CONTROLLO DELLA FOSFOREMIA NEI
PAZIENTI IN DIALISI

• Moderata restrizione dell’apporto dietetico di fosforo (900-1200 mg/die)

• Uso di chelanti del fosforo (evitare chelanti contenenti alluminio)

• Calcio carbonato *

• Calcio acetato *

• Sevelamer *

• Magnesio carbonato 

• Dose dialitica adeguata:

• Emodialisi:

Kt/V urea > 1.2 

eventualmente dialisi “lunga” (durata seduta > 4 ore) o più frequente

• Dialisi peritoneale:

Kt/V urea > 2.1

eventualmente dialisi continua invece che intermittente

* sono considerati chelanti di prima scelta da soli o in associazione sia

dalle linee guida italiane (47) sia da quelle americane (48)
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zione di calcio nel dialisato di 1.25 mmol/L, la sostituzio-
ne dei sali di calcio (calcio carbonato o acetato) con seve-
lamer ha ridotto signific at ivamente la progressione delle
c a l c i ficazioni card i ova s c o l a ri durante un anno di fo l l ow up
(13). Le dosi medie di Ca carbonato e Ca acetato utilizzat e
nello studio erano ri s p e t t ivamente di 4.6±2.1 e 3.9±2
g / d i e, m e n t re i pazienti trat t ati con sevelamer assumeva n o
una dose di 6.5±2.9 g/die. A n che nel sottogruppo di
pazienti trat t ati con Ca acetato nonostante un ap p o rto di
Ca elementare non part i c o l a rmente elevato (1.2±0.5 g/die)
si aveva una signific at iva progressione delle calcific a z i o n i
c o ro n a ri che (52). In base a questi ri s u l t ati e alla seg n a l a-
zione di una stretta associazione tra uso di sali di calcio e
p resenza di calcificazioni va s c o l a ri (6, 8 ) , le recenti linee
guida americane raccomandano di limitare l’uso di sali di
Ca in modo da ev i t a re un ap p o rto di Ca con i ch e l a n t i
s u p e ri o re a 1.5 g/die (corrispondente a circa 4 g di Ca car-
b o n ato o a 6 g di Ca acetato) (48). I chelanti contenenti Ca
a n d rebb e ro sospesi in caso di ipercalcemia o di livelli di
PTH soppressi (48). 

Il sevelamer ha un’efficacia chelante pari a quella del
calcio acetat o , ma ha il va n t aggio di dare una minor inci-
denza d’ipercalcemia e di ri d u rre i livelli plasmatici di
LDL colesterolo e di aumentare l’HDL colesterolo (13,
48). A n che il carbonato e l’idrossido di magnesio sono
chelanti effic a c i , ma possono causare iperm agnesiemia. Il
l o ro uso ri chiede una riduzione della concentrazione di
m agnesio nella soluzione dialitica a 0.375-0.5 mmol/L 
(= 0.9-1.2 mg/dL). Effetto collat e rale dei sali di mag n e s i o
è l’aumento della peristalsi intestinale, con comparsa di
d i a rre a , d o l o ri add o m i n a l i , m e t e o rismo. Abitualmente dosi
fino a 1-2 g/die sono ben tollerat e.

In sintesi, la strat egia terapeutica dov rebbe porsi come
o b i e t t ivo pri m a rio il controllo dell’iperfo s fo re m i a , che ha

un ruolo importante di per sé nell’at t iva re il processo di
c a l c i ficazione va s c o l a re favo rendo la tra s fo rmazione in
senso osteoblastico dei miociti presenti nella parete va s c o-
l a re (53, 54). Il controllo della fo s fo remia dov rebbe essere
ri c e rc ato evitando un eccessivo sov ra c c a rico di Ca.
Pe rt a n t o , l ’ ap p o rto orale di Ca (dieta + chelanti) andrebb e
l i m i t ato a 1.5-2 g/die (48). In caso di concomitante terap i a
con metaboliti della vitamina D, l ’ ap p o rto orale gi o rn a l i e-
ro di Ca andrebbe ulteri o rmente ridotto. Inoltre, a n d rebb e-
ro ev i t at e, in emodialisi, soluzioni dialitiche con concen-
t razioni di Ca > 1.5 mmol/L, che inducono un bilancio
calcico positivo e un rapido incremento della calcemia
i o n i z z ata durante la seduta dialitica (30, 3 4 - 3 6 , 41-43). 

Nella Fi g u ra 1 è ri p o rt ato il bilancio calcico complessi-
vo settimanale di un paziente trat t ato con CAPD in re l a-
zione alla concentrazione di Ca nel liquido di dialisi, a l l a
dose di Ca carbonato somministrata e alla percentuale di
assorbimento intestinale di Ca. È stato ipotizzato un
ap p o rto dietetico di Ca di 0.5 g/die e un’ultra fil t ra z i o n e
gi o rn a l i e ra di 1 L. È evidente come il bilancio totale di Ca
sia francamente positivo con soluzioni contenenti 1.75
mmol/L di Ca, a n che se si usano basse dosi di sali di Ca.
Al contra ri o , con soluzioni contenenti 1.25 mmol/L di Ca,
il bilancio può essere francamente negat ivo se non si
usano sali di Ca, a n che se l’assorbimento intestinale è pari
al 25% dell’ap p o rto orale di Ca. 

L’ a l l a rme sollevato recentemente dalla letterat u ra sui
potenziali danni da sov ra c c a rico di Ca, ri s chia di far adot-
t a re al nefro l ogo una strat egia terapeutica che comporta il
ri s chio opposto, quello cioè di bilanci complessivi di Ca
n egat ivi. Pe rt a n t o , s o p rattutto ai fini della morbilità a
l u n go term i n e, non è sufficiente ave re come obiettivo il
raggi u n gimento di livelli “ t a rge t ” di calcemia, fo s fo re m i a
e PTH, ma è anche necessario va l u t a re gli eventuali effe t t i
n egat ivi in termini di sov ra c c a rico o deplezione calcica
che possono deriva re dalla strat egia terapeutica adottat a .

Test di verifica

7) Quale delle seguenti affe rmazioni è ve ra :
a. Le calcificazioni va s c o l a ri si sviluppano solo se c’è un

bilancio calcio positivo
b. I trial ra n d o m i z z ati hanno documentato che il seve l a-

mer riduce la mortalità card i ova s c o l a re rispetto ai
chelanti contenenti Ca

c. Le calcificazioni va s c o l a ri erano poco frequenti nei
pazienti in dialisi prima dell’introduzione nella prat i c a
clinica dei chelanti contenenti Ca

d. l ’ i n s o rgenza di ipercalcemia è più frequente nei
pazienti trat t ati con chelanti contenenti Ca rispetto a
quelli trat t ati con seve l a m e r

e. Le calcificazioni va s c o l a ri non correlano con il pro-
dotto Ca x P.

8) L’ u s o , in emodialisi, di concentrazioni di Ca nel

Fig. 1 - Bilancio settimanale complessivo di Ca in un paziente in trattamento
con CAPD (2 L x 4) in relazione alla concentrazione di Ca nel dialisato
(quadrati = 1.75 mmol/L, cerchi = 1.25 mmol/L), alla percentuale di Ca
assorbita dall’intestino (linea piena = 15%, linea tratteggiata = 25%) e alla
dose di Ca carbonato assunta. È stato ipotizzato un apporto dietetico di Ca
di 0.5 g/die e un’ultrafiltrazione peritoneale di 1 L/die. Per il bilancio peri-
toneale sono stati considerati i dati medi riportati in letteratura (36-40).
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d i a l i s ato di 1.75 mmol/L determ i n a :
a. Bilanci intradialitici in pari
b. Bilanci intradialitici positivi associati ad aumento

i n t radialitico della calcemia ionizzat a
c. I n c remento delle calcificazioni va s c o l a ri
d. B + C
e. Nessuna delle pre c e d e n t i .
9) Paziente in CAPD anu ri c o , n o rm o c a l c e m i c o , c o n

u l t ra fil t razione gi o rn a l i e ra di 1 L, t rat t ato con una con-
c e n t razioni di Ca nel dialisato di 1.75 mmol/L; quale
delle seguenti affe rmazioni è corre t t a ?

a. Il paziente ha un bilancio calcico complessivo negat i-
vo a prescinderà dalla terapia con chelanti contenenti
Ca e vitamina D

b. Il paziente ha un sov ra c c a rico di Ca se è trat t ato con
Ca carbonato (3 g/die) a pre s c i n d e re dall’uso di vita-
mina D

c. Il paziente ha un sov ra c c a rico di Ca se è trat t ato con
vitamina D a pre s c i n d e re dall’uso di sali di Ca

d. Il bilancio calcico dialitico del paziente è negat ivo 
e. Il paziente ha un sov ra c c a rico di Ca a pre s c i n d e re dalla

t e rapia con chelanti contenenti Ca e vitamina D.

Riassunto

Le calcificazioni va s c o l a ri sono più frequenti e com-
paiono più precocemente nei pazienti in dialisi ri s p e t t o
alla popolazione ge n e rale sana o con coro n a ro p at i a , m a
con funzione renale norm a l e. Nel paziente uremico lo svi-
luppo delle calcificazioni  va s c o l a ri è favo rito oltre che dai
fat t o ri di ri s chio card i ova s c o l a re tra d i z i o n a l i , a n che da fat-

La risposta corretta alle domande sarà disponibile sul
sito internet www.sin-italia.org/gin e sul prossimo
numero del Giornale cartaceo

t o ri di ri s chio peculiari , quali l’ipero m o c i s t e i n e m i a , l o
s t ress ossidat ivo , lo stato infia m m at o rio cronico e le altera-
zioni del metabolismo calcio-fo s fo rico. In part i c o l a re, l ’ i-
p e r fo s fo remia e il prodotto calcio-fo s fo rico elevato si
associano ad un aumentato ri s chio di calcificazioni va s c o-
l a ri e di morte card i ova s c o l a re. A n che se non vi sono
a n c o ra studi che dimostrino una sicura relazione causale
t ra ap p o rto di Ca con i chelanti del fo s fo ro e sviluppo di
c a l c i ficazioni va s c o l a ri , è tuttavia documentato che un ele-
vato ap p o rto orale di Ca può indurre iperc a l c e m i a , e l eva-
zione del prodotto Ca x P, e un bilancio calcico positivo ,
specie se si usano metaboliti della vitamina D. Nei pazien-
ti uremici è stato documentato un assorbimento intestinale
netto di Ca di 180-500 mg dopo un pasto contenente 1200
mg di Ca. Pe rt a n t o , nei pazienti trat t ati con elevate dosi di
chelanti del fo s fo ro contenenti Ca, vi è un concreto ri s ch i o
di sov ra c c a rico di Ca  se si usano soluzioni dialitiche con
e l evata concentrazione di Ca (> 1.5 mmol/L), che induco-
no bilanci intradialitici positivi. Al contra ri o , con soluzioni
d i a l i t i che contenenti  1.25 mmol/L di Ca, il bilancio com-
p l e s s ivo di Ca può essere francamente negat ivo se non si
usano sali di Ca o metaboliti della vitamina D. Per ri d u rre
il ri s chio di calcificazioni va s c o l a ri è pri o ri t a rio mantenere
i livelli di fo s fo remia nel ra n ge indicato dalle recenti linee
guida nazionali e intern a z i o n a l i , usando sia il seve l a m e r
sia i chelanti del fo s fo ro contenenti Ca, evitando tuttav i a
un ap p o rto orale complessivo di Ca superi o re a 1.5 g/die. 
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