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~ cAPTOLOL
INTRODUZIONE

L’applicazione di correnti eletiriche al corpo umano ha avuto in campo medico un
indirizzo prevalentemente terapeutico. Nel campo diagnostico, le difficoltd tecniche
nell’ottenere in vivo accurate misure elettriche non invasive, la notevole complessita del
modello elettrico dei tessuti umani e la difficile interpretazione clinica ne hanno
rallentato la diffusione.

Le prime applicazioni, storicamente registrate, di correnti terapeutiche risalgono
all’epoca degli imperatori romani: Tiberio utilizzava le scariche elettriche dei pesci
torpedine per ottenere un effetto analgesico.

Qualche millennio dopo, sulla scia della “Gate Control Theory” di Wall e Melzak, la
diffusione della TENS (Trancutaneous Electrical Nerve Simulation) per il controllo del
dolore ha ottenuto il “consensus” della medicina ufficiale.

Oggi & normale prescrivere I’uso di correnti, impropriamente definite “Galvaniche”
o “Faradiche”, per trattare le pil svariate patologie.

LaFES (Functional Electrical Stimulation) & utilizzata come coadiuvante o sostitu-
tivo di tutori ortopedici; la EMS (Electric Muscle Stimulation) trova numerose applica-
zioni che vanno dalla riabilitazione neuromuscolare al trattamento (LESS = Lateral
Eleca'ic Surface Stimulation) delle scoliosi idiopatiche giovanili, fino al potenziamento
muscolare in atletica (Correnti di Kotz) ed all’attivazione della pompa venosa per
prevenire la stasi venosa e quindi la trombosi.

Glienormi progressi dell"elettronica (che, insieme alla miniaturizzazione dei circuiti,
ci permettono di generare, modulare, misurare, osservare, monitorare od, in altre parole,
di manipolare con estrema sensibilita e precisione correnti di varia natura) hanno
favorito1’estendersi delle conoscenze nel campo delladiagnostica: & nata cosi unanuova
scienza “I’analisi dell’impedenza bioelettrica”.

11 gap esistente fra I'elettroterapia e 1'elettrodiagnostica si & velocemente ridotto e

I"uso di correnti per scopi diagnostici si va estendendo in maniera molto significativa.



Si pensi all’elettrocardiografia: la prima dimostrazione di un ECG con elettrodi di
superficie risale al 1887, tuttavia, si & dovuto attendere fino al 1932, quando Frank
Wilson svilupp0 presso 1’Universita del Michigan il sistema a sensori precordiali.

I primi strumenti commercialmente disponibili apparvero nel 1938 e dieci anni dopo
I’elettrocardiogramma era gia considerato un atto di normale routine: oggi &€ impensabile
farne a meno.

Se passiamo alle bioimpedenze, vediamo che da semplice intuizione di Vigouroux
(caposervizio del Servizio di Elettroterapia della Salpetrigre, che gianel 1888 preconizzava
I’uso dei valori di impedenza come elemento di diagnosi delle malattie) siamo giunti un
secolo dopo al sistema non invasivo di misura tetrapolare, utilizzato in larga scala per
diagnosticare la presenza di trombosi venose profonde, per valutare la gittata cardiaca,
la perfusione tessutale periferica, per eseguire cardiografie ad impedenza, e per misurare
e monitorare variazioni del contenuto idrico nel corpo umano.

Questarapida evoluzione delle bio-impedenze € frutto dell’intenso lavoro di pionieri
quali il francese Thomimaset, gli americani Nyboer e Liedtke, il tedesco Schwan, il
giapponese Hanai e molti altri ricercatori, famosi in tutto il mondo, che sono in questo
campo delle “leggende viventi”.

Non & possibile dimenticare gli studi di Cole sulla conduttivita delle uova; di Hober,
Fricke e Pauli sugli eritrociti; di Gildemeister sui cadaveri “freschi” (immediatamente
post-mortem) e di numerosi altri ricercatori (quali Jossinet) che nel misurare l'impeden-
za di svariati tipi di tessuti hanno chiarito come questa sia composta da due vettori
elettrici di diversa natura e non interdipendenti: la Resistenza e la Reattanza.

Nel campo di nostro interesse —I’analisi della composizione corporea— dobbiamo
dare credito al fisico francese Thommaset di aver per primo correlato la bioimpedenza
al contenuto idrico corporeo (acqua totale).

Ma una cosa & correlare ed altra cosa &€ misurare correttamente un volume.

La corretta applicazione dei principi della fisica ai tessuti biologici si deve a Nyboer,

il quale dimostrd come variazioni volumetriche di contenuto idrico siano facilmente
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registrabili e quantificabili attraverso le variazioni di impedenza bioelettrica, con la sua
famosa equazione V = DA2/Rz (ove V = Volume e, D2 = quadrato della distanza degli
elettrodi di scansione, Rz = vettore resistivo del modulo della bioimpedenza).

A Liedtke si devono le prime realizzazioni commerciali di strumenti “sensibili alla
fase” che hanno consentito 1’applicazione “ad litteram” dell’equazione di Nyboer.

L’intento diquesta mohografia € quellodi spiegare inmodo semplice e comprensibile:
come effettuare correttamente le misure bioelettriche; la differenza fra gli strumenti
“sensibili alla fase” ed i semplici impedenziometri; I'uso ed il significato di segnali
erogati in monofrequenza o plurifrequenza; la differenza tra misurazione ed analisi dei
segnali; 1’applicazione clinica, I’interpretazione e la validazione dei dati.

Per meglio comprendere I’importanza di strumenti sensibili alla fase, & opportuno a

questo punto richiamarsi ad alcuni cenni di elettro-fisiologia.

Figura 20 La misurazione “Total Body"
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Fin dai primi anni ‘40 (1) si & cercato di studiare scientificamente le proprieta
elettriche dei tessuti viventi: da allora (2—>78...) sono stati pubblicati numerosi articoli
relativi sia ad argomenti teorici che a misurazioni effettuate sugli animali e sull’uomo.

I ben noto che le correnti elettriche dei tessuti viventi presentano 3 tipi di frequenza
di dispersione (alfa, beta e gamma), dovute a 3 diversi meccanismi di rilassamento. E
possibile, oggi, misurare proprieta elettriche corporee in unrange di frequenza da 1KHz
a 3GHz: da cid la proposta di diversi modelli “semplificati” in grado di spiegare le
suddette proprietd e di fornire la stima dei volumi dei fluidi intra ed extracellulari.

Molti problemi, tuttavia, restano insoluti. Primo tra tutti, il gap di informazioni
esistente tra i ricercatori (che ben conoscono pregi e difetti della bioimpedenza) ed i
clinici, che spesso si aspettano da questa metodica (semplice ed innocua) risultati
strepitosi. Ai ricercatori spetta il compito di dimostrare I’accuratezza e I'affidabilita del
metodo, ai clinici quello di recepirne i limiti applicativi.

Come gid accennato, le CARATTERISTICHE di FREQUENZA delle proprieta
elettriche dei TESSUTI VIVENTI evidenziano 3 TIPI di DISPERSIONE (Figura 1):

E
o
&
5.

-]

109 - 1010 1011 .

Figura 1 Caratteristiche della frequenza dei tessuti viventi



15

1) ALFA (o) = che avviene a basse frequenze (pochi KHz) ed & principalmente
dovuta all’atmosfera ionica che circonda le cellule tessutali;
2)BETA (B) = €notacomerilassamento strutturale ed avviene aradiofrequenze
da 1-3 KHz a 10 MHz;
3) GAMMA (y) = ¢ nota come il rilassamento delle molecole d’acqua.
Dal punto di vista clinico, la dispersione beta & sicuramente rilevante.
Itessutibiologici sono inomogeneied hannouna struttura complicata, esemplificabile

come una struttura multistrato ed una sospensione cellulare (Figura 2).

corrente a bassa " ‘corrente ad alta
frequenza i frequenza :

Figura 2 Diagramma schematico di un tessuto e di un flusso di corrente

LaRESISTIVITA della membrana cellulare & molto pitt elevata (come vedremo) di
quella dei fluidi intra ed extracellulari.

La CAPACITANZA della membrana cellulare & abbastanza ampia (circa 1 uF/cm
per le cellule in genere ¢ circa 10 WF/cm per le cellule muscolari), data la sottigliezza
della membrana stessa.

Un equivalente del circuito elettrico cellulare & rappresentato nella Figura 3.



membrane (?)

cell membrane = - Scell
capacitance resistance

extracellular extracellular
fluid fluid
capacitance resistance

intracellular
. fluid
capacitance

intracellular
fluid resistance

Figura 3 Circuito per una cellula tessutale
R=resistenza;C=capacitanza;m=membrana; e=extracellulare; i=intracellulare
Se il tessuto & omogeneo, le sue proprieta elettriche totali sono espresse nella Figu-
ra 3. Questo circuito cosi complesso, pud essere semplificato [Fig. 4, a) e b)] nel range
di frequenza da 1 KHz a pochi MHz.

a) Circuito semplificato b} Circuito distribuito
per una cellula per un tessuto

Figura 4

Il luogo di “admittance” di questo circuito semplificato & un SEMICERCHIO: il
fenomeno & la risultante di una serie di circuiti con capacitanza di membrana (cm) e
resistenza dei fluidi intracellulari (Ri) ed & percid chiamato RILASSAMENTO STRUT-
TURALE o DISPERSIONE BETA.
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La COSTANTE di TEMPO del rilassamento strutturale (T) € CmRie la CARATTE-
RISTICA di FREQUENZA della BETA-DISPERSIONE & 1/2nTo.

La frequenza caratteristica della maggior parte dei muscoli & compresa tra 10 e 200
KHze quella del sangue & sui 3MHz. Di solito, i luoghi di “CONDUTTIVITA” (accesso)
non sono semicircolari ma sono solo una parte del semicerchio il cui centro & sotto I’asse
reale. Questi fatti suggeriscono che i valori della costante di tempo (CmRi) non siano

uguali per tutte le cellule, ma diversificati.

Applicazioni

Quando una corrente di bassa frequenza & applicata ad un tessuto, essa passa
prevalentemente attraverso i fluidi extracellulari, perché —alle basse frequenze—1’im-
pedenza della membrana cellulare & molto elevata. Quindi, le misurazioni ottenute a
basse frequenze fofniscono informazioni sui fluidi extracellulari.

A frequenze piu élevate, lacorrente attraversa tutti i fluidi (extra ed intracellulari). Dai
valoriottenutia ba%ée ed alte frequenze, siricavano informazioni sui fluidi intracellulari.

L’IMPEDENZA MISURATA risente soprattutto di 2 fattori:

a) RESISTIVI"I?:;& e VOLUME di OGNI FLUIDO

b) FORMA GE:Q‘METRICA delle CELLULE.

Ne consegue cf'lé,‘}ﬁtilizzando le frequenze caratteristiche delle proprieta elettriche,
sipossono stimare (pill o meno grossolanamente) i valori dei volumi (intra-extracellulari),
le dimensioni delle cellule, la capacitanza di membrana etc.

Sono recentissimi gli studi di Kanai (Dip. Ing. Elettronica, Universith Sofia, Tokio
—dati non pubblicati-) il quale ha evidenziato (con registrazioni sulla gamba di un
dializzato):

1) Uno spostamento (da dx a sx) dell’ammittanza, passando dal periodo interdialitico a
quello intradialitico;
2) una variazione dei volumi (intra-extracellulari) negli stessi periodi;

3) che, durante la dialisi, Ri cala e Re cresce mentre, nel periodo interdialitico, Ri



cresce per alcune ore (per poi stabilizzarsi) mentre Re cala per alcune ore (e poi si
stabilizza);

4) che la dialisi ad alto sodio previene la caduta intradialitica dell’Ri ma non modifica
I’andamento dell’Re. .
Per tutto cid, Kanai ha adoperato:

1) un metodo a 4 elettrodi per la misurazione delle frequenze da 400 Hz a 1 MHz;

2) una sonda con una linea coassiale con estremita aperta, per le frequenze da 300 KHz
a3 GHz.
Ma tutto ¢id & futuribile e (forse) ancora in fieri. Il nostro compito & un altro: spiegare

al lettore il passato ed il presente di questa affascinante scienza.

Figura 20 La misurazione “Total Body"



Nelle strutture biologiche I'applicazione di una corrente elettrica alternata, costante

e di basso livello, incontra una IMPEDENZA (Z), ossia un ostacolo al passaggio della
corrente stessa, che dipende sia dalla FREQUENZA che dalla CONDUCIBILITA
ELETTRICA, asuavoltalegata alla distribuzione idroelettrolitica del conduttore ed alle
caratteristiche del conduttore (volume; quadrato della lunghezza).

ITESSUTIMAGRI, ricchi di acqua e di elettroliti, conducono facilmente la corrente,
mentre il tessuto grasso & un cattivo conduttore. Ne consegue che I'impedenza corporea
dipende pressoché esclusivamente dalla massa magra.

A sua volta, PIMPEDENZA consta di 2 diverse componenti: la RESISTENZA (Rz)
e laREATTANZA (Xc) secondo la formula (Legge di Ohm):

Z = (RZ*+XcH)03 M
ove Rz rappresenta la somma dei vettori in fase ed Xc quella dei vettori fuori fase.

Si deve agli studi pionieristici di Nyboer prima (1940-1983), di Thommaset poi
(1962-1963) e di Lukaski, infine, la definizione dell’esistenza di correlazioni: 1) tra
I’impedenza bioelettrica e le variazioni dello stato di idratazione (Nyboer, 1940); 2) tra
I’impedenza e I’acqua totale corporea (TBW; Thommaset, 1962); 3) tra resistivita
elettrica volumetrica dell’impedenza pletismografica e lo studio della composizione
corporea (Nyboer, 1983), utilizzando misure corporee totali di tipo statico.

Possiamo definire, con Lukaski, che la relazione chiave che lega I'impedenza ai

volumi corporei & rappresentata dalla seguente formula:
rA?

= (2)

Rz
ove: V = volume biologico; r = resistivita; A = altezza; Rz = resistenza.
La formula indica I’esistenza di una RELAZIONE INVERSA tra i volumi corporei

(considerati, per comodita, di conformazione cilindrica) e I'impedenza resistiva.
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Analogamente, ’impedenza resistiva risulta direttamente proporzionale al prodotto
della resistivita per il quadrato dell’altezza ed inversamente proporzionale al volume:
rA?
\Y
2

rA® . . s s
Nella formula V = R, ' inpresenza di una resistivita costante, V sara direttamente

Rz = 3)

proporzionale al volume del tessuto magro e sara percid una misura del volume stesso.
Poiché in questo comparto la maggior componente & ’acqua, se ne ricava che 1’acqua
totale corporea & espressa praticamente dal quadrato dell’altezza diviso per I'impedenza

resistiva:

2
TBW = -2
(i) Rz

o

In realtd I’impedenza (Z) & costituita da (Rz*+Xc?)*> ossia dalla risultante di 2 valori
diversi che debbono (se si vuole la precisione) essere misurati in modo separato.

Pochi BIOIMPEDENZIOMETRI sono in grado di farlo; in genere essi forniscono
direttamente il valore Z senza distinguere tra Rz ed Xc.

Cid, invece, & particolarmente importante nella pratica clinica, visto e considerato che
Kushner (1986) ha dimostrato che la TBW si correla in modo ottimale non tanto con la

Z (impedenza totale) quanto con la Rz, cosicché si pud dire che:

2
TBW = -2
ity Rz

)

E stato inoltre verificato, negli ultimi anni, che in patologia umana Xc varia in modo
non consensuale con Rz, per cui viene perso il fisiologico rapporto
Rz:Xc=10:1 (5)
Di qui la necessita di ricavare i valori tra TBW dalla sola resistenza (Rz) e non
dall’impedenza (Z) in toto.
Per progredire nlteriormente nella spiegazione, & opportuno, a questo punto, ricorda-

re alcuni concetti elementari di fisiologia, relativi ad Rz, Xc e d all’ ANGOLO di FASE.
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RESISTENZA-REATTANZA-ANGOLO di FASE

1) RESISTENZA

Tutte le strutture biologiche offrono una RESISTENZA al passaggio di una corrente
elettrica. La Legge di OHM afferma che la resistenza di un corpo & proporzionale alla

caduta di voltaggio della corrente elettrica che gli si applica, ossia:
Rz= — (6)

ove Rz = resistenza (in Ohms/cm); E = caduta di voltaggio (in volts); I = corrente (in

amperes).

— L’0Ohm & una unita di misura elettrica atta a misurare la resistenza di un circuito
elettrico, mel quale una forza elettromotrice di un volt mantiene una corrente di un
ampere.

—L’Ampere & una unitd di misura che rappresenta la carica di flusso in un corpo
conduttivo, mentre il Volt & una unita di misura di lavoro elettrico.

Nel corpo umano, i tessuti privi di grasso sono dei buoni conduttori; contengono
notevoli quantita di acqua e di elettroliti rappresentando cosi una via di bassa resistenza
e quindi preferenziale al passaggio della corrente elettrica.

I tessuti adiposi e le ossa, invece, sono cattivi conduttori in quanto poveri di fluidi
e di elettroliti: costituiscono una via elettrica fortemente resistiva.

11 vettore resistivo derivato dall’analisi-del modulo dell’impedenza corporea viene
utilizzato per il calcolo dell’acqua totale: I’acqua & un conduttore solo resistivo e quindi
come tale ben correlato solo a moduli resistivi. Dall’acqua totale & possibile derivare la
massa priva di grassi, assumendo un’idratazione costante. Operando in tal modo si
utiliiza come riferimento un modello di composizione corporea “bi-compartimentale”:
FAT MASS (FM) e FAT FREE MASS (FFM) ossia massa lipidica e massa alipidica.

E anche importante chiarire ‘che la resistenza (a differenza del modulo e della

reattanza) & un vettore che varia direttamente col variare del volume del conduttore.
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| 2) REATTANZA

La Reattanza, conosciuta anche come resistenza capacitiva, & la forza che si
oppone al passaggio di una corrente elettrica a causa di una capacita (condensatore).

Per definizione, un condensatore consiste di due o pit piastre conduttive, separate
fra di loro da uno strato non conduttivo o isolante, e viene utilizzato per immagazzinare
cariche elettriche.

La quantita di carica di un condensatore & determinata dalla seguente formula:

C = ._.Q_ _ 2W 7
E ExE

ove:
Q = quantita di elettricitd (Coulombs)
C = capacita (Farads)

E = tensione applicata (Volts)

W = energia di Joules (Watt-secondi)

Nel corpo umano, la membrana cellulare consiste di uno strato di materiale lipidico
non conduttivo interposto tra due strati di molecole proteiche conduttive, e si comporta
come un condensatore.

La struttura delle cellule le rende elementi reattivi al passaggio di una corrente
elettrica. Biologicamente lamembranacellulare: 1) funziona come una barriera permeabile
selettiva, che separa i compartimenti di fluido intra ed extra cellulare; 2) protegge la parte
interna della cellula, permettendo tuttavia il passaggio di alcune sostanze, verso le quali
si comporta come materiale permeabile; 3) mantiene una pressione osmotica e favorisce
Pinstaurazione di un gradiente di concentrazione ionica fra i compartimenti intra ed
extra-cellulari. Questo gradiente genera un differenziale di potenziale elettrico, essen-
ziale per lasopravvivenza della cellula. E ben noto che un danno allamembrana cellulare
e alle sue funzioni & letale tanto quanto un danno diretto al nucleo.

La REATTANZA ¢ quindi una misura indiretta delle membrane cellulari

integre ed & proporzionale alla massa cellulare corporea (MCC o BCM).
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Mentre il grasso corporeo, 1’acqua corporea totale e 1’acqua extracellulare oppongo-
no al passaggio della corrente elettrica una resistenza, solo le membrane cellulari
offrono una reattanza.

Dal momento che le cellule lipidiche non sono circondate da una membrana
dielettrica, la reattanza non viene influenzata dalla quantita di massa grassa.

Pertanto, la determinazione della reattanza é fondamentale per la determinazio-
ne corretta della massa cellulare dei tessuti pfivi di grasso.

Dal vettore reattivo della bio-impedenza & possibile stimare la massa cellulare dei

tessuti privi di grasso (Shizgal, 1989).

3) ANGOLO di FASE

L’ Angolo di fase & un metodo lineare per misurare larelazione esistente fra resistenze
e reattanze in circuiti seriali o paralleli. E espresso dalla formula:

N _REATTANZA 180
RESISTENZA 3.14

L’Angolo di fase (AF) rappresenta lo sfasamento nel tempo tra i vettori in-fage e

ANGOLO FASE = ATA 8)

fuori-fase su una sinusoide.

L’angolo di fase pud variare da 0 a 90 gradi.

Un circuito solo resistivo (come un sistema privo di membrane cellulari) avra un
angolo di fase di 0 gradi.

Un circuito solo capacitivo (ad esempio costituito solo da membrane senza fluidi)
avra un angolo di fase di 90 gradi.

Un circuito (o un corpo) con una eguale proporzione di resistenza e reattanza avra
un angolo di fase di 45 gradi (ad esempio le verdure fresche).

In un individuo sano I’angolo di fase oscilla fra i 5 ed i 10 gradi.

Angoli di fase BASSI (<4 gradi) sono associati a basse reattanze e possono indicare
una‘‘rottura” delle membrane cellulari, un’espansione degli spazi extracellulari (ritenzione

idrica, edemi etc.) oppure una scarsa massa cellulare.
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Angoli di fase ALTI (>10 gradi) sono associati ad alte reattanze e possono indicare
importanti quantitd di membrane cellulari intatte oppure stati di disidratazione.

RESISTENZE E CAPACITA IN SERIE E PARALLELO

A

Figura 5 Modello RC in serie

In un circuito seriale due o pill resistenze e due o pid condensatori vengono
quantificati come la somma delle loro resistenze e reattanze individuali (Figura 5).
Il modulo matematico di circuiti seriali per la resistenza e la reattanza (Rz e Xc) nella
sua formula pill semplice & espresso dalla formula:
Z*Z = Xc*Xc+Rz*Rz

&)

ove
Xc = 1/(2n Freq C)
C = capacita in Farads

Quando due o pili resistenze e condensatori sono posti in parallelo essi si raffigurano
come segue (Figura 6):

Figura 6 Modello in parallelo
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I modello matematico di tale sistemazione & la somma dei reciproci delle resistenze

e delle capacitd (somma delle ammittanze):

ZiZ = Xcch * Rz’lﬁRz ao
Z = (RZ+Xc?)03 an
ove
Xc = 1(/2n* Hz* C) (12)

C = capacita in Farads; Hz = frequenza

Modelli elettrici del corpo umano

Nella realta il corpo umano ¢ un insieme molto complesso di resistenze e conden-
satori posti sia in serie che in parallelo.

Infatti se si dovesse considerare come modello bioelettrico del corpo umano un
circuito di sole resistenze e capacita poste in serie, si invaliderebbero quelle scienze che
sono basate sulla conduttivita di correnti continue, quali 'elettrocardiografia e la
risposta cutanea galvanica: le correnti continue non passano attraverso una capacit.

Rendendosi conto che il modello elettrico del corpo umano consiste di resistenze e
di reattanze poste sia in serie che parallelo, si capira I’importanza di poter determinare
iloro valori, in modo indipendente, per derivare accuratamente tutti i compartimenti che
lo compongono.

Un modello elettrico molto semplice ma che simula efficacemente il corpo umano &

il seguente (Figura 7):

<R extracellulare

Xc.

l’,- Riintracellulare

Figura 7 Modello elettrico del corpo umano
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Questo modello & del tutto inadeguato se applicato individualmente, in quanto
ciascun individuo ha un proprio modello circuitale non schematizzabile in modo
semplicistico, ma & tuttavia efficace in senso longitudinale e serve a comprendere
meglio (e quindi a spiegare) alcuni comportamenti delle correnti elettriche alternate

applicate ai tessuti umani.

La Resistenza Capacitiva & inversamente proporzionale alla frequenza (1/Hz), ossia
(a parita di capacitd) aumenta col diminuire della frequenza: & quindi intuibile che una
corrente a bassa frequenza incontrera, nell’attraversare dei condensatori, una “difficol-
ta” superiore di una ad alta frequenza, fino ad arrivare al punto che una corrente continua
(ossia con frequenza zero), non pud attraversare un condensatore.

Se si potessero applicare e misurare correnti continue in vivo si otterrebbe la misura
dellasolaResistenzaR1 (extracellulare), ossia di quel conduttore che non ha lungo il suo

percorso alcun condensatore (in serie).

Lo schema seguente aiuta a comprendere meglio il fenomeno (Figura 8):

Figura 8 Circuito stimolato con correnti continue



27

La corrente continua erogata dall’accumulatore pud circolare solo attraverso la
resistenza R1. Nella pratica non & possibile utilizzare correnti continue e quindi,
dovendo forzatamente ricorrere a correnti alternate, si comprendera che correnti a
bassa frequenza avranno una distribuzione anche se non proprio esclusivamente
extracellulare, per lo meno PREVALENTEMENTE extracellulare.

Osservando lo sfasamento di correnti erogate ad una frequenza di 1000 Hz, abbiamo
misurato e documentato, su soggetti sia normali che patologici, angoli di fase estrema-
mente ridotti: & quindi ragionevole concludere che una corrente erogata a tale frequenza
circola quasi esclusivamente nel compartimento extracellulare, ossia non penetra
attraverso le membrane (capacitive).

Aumentando gradualmente la frequenza fino a 100000 Hz, abbiamo osservato che
I’angolo di fase assume i suoi valori massimi in una finestra compresa fra i 35000 ed i
60000 Hz, con prevalenza generalmente sui 50000 Hz, ossia il momento di maggior
sfasamento fra 1000 e 100000 Hz si ottiene a frequenze di 50000 Hz.

Osserviamo ora lo stesso modello, ove la sorgente di corrente continua viene

sostituita da un generatore di corrente alternata a 50 Khz (Figura 9).-

“‘corrente non_ -~ corrente

soggetta ‘soggetta. -
a sfasamento ' a sfasamento

Figura 9 Circuito stimolato con correnti alternate
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Abbiamo osservato che, anche a questa frequenza, si ha una PREVALENZA di
distribuzione della corrente nel compartimento extracellulare (attraverso R1) che
non viene sfasata dal condensatore C1. Tuttavia una piccola percentuale (circa il 20%)
di corrente riesce a circolare anche attraverso le membrane (C1) sfasandosi.

Se il compartimento extracellulare varia di volume, varia di conseguenza anche la
resistenza R1, influenzando cosi la quantita di corrente, e quindi 1’angolo di fase.

La misura accurata dell’angolo di fase bioelettrico permette quindi di stimare il
volume del compartimento extracellulare.

Si puo ridisegnare il fenomeno, sempre in via schematica, ponendo sulle ascisse la
resistenza e sulle ordinate lareattanza (che deriva dalla fase), rendendo cosi visivamente
chiaro come I’angolo di fase funzioni come indice di proporzione di conduttori di varia

natura e quindi dei volumi extra-intracellulari.

parte immaginaria modulo Z

extra

Reattanza

..-*"5 ANGOLO

Resistenza parte reale

Figura 10 L'angolo di fase



I'modelli di composizione corporea consentono una stima diretta del grasso e degli

altri comparti corporei.

Si definisce “MODELLO” una data strategia, basata su uno o pit assiomi, che tende
a suddividere il peso corporeo in compartimenti fisiologicamente importanti.

Molti modelli corporei sono stati proposti, ma quelli piii significativi sono 4:
FLUIDO METABOLICO, ANATOMICO, ELEMENTARE e CHIMICO (Figure 11 e
12).

Modello fluido-metabolico

Ricavail grass;o (FM) e gli altri compartimenti (FFM = fat free mass) basandosi su
considerazioni legate ai fluidi ed al metabolismo. Si identificano allora:

1) GRASSO (FM);

2) MASSA C]i LULARE (BCM od MC});

3) FLUIDO EXTRACELLULARE (ECF od FE);

4) SOLIDI EXTRACELLULARL

La BCM rappresenta il comparto tessutale metabolicamente attivo: si ritiene abbia
unaidratazione del 75% ed una concentrazione di potassio intracellulare pari a 150 mEq/
L. Poiché il potassio (K) & intracellulare per una quota superiore al 99%, la determina-
zione del potassio totale corporeo (TBK) consentira di calcolare il volume dei fluidi
intracellulari (ICF) e la BCM (Moore, 1963).

Allo scopo si possono misurare il TBK con il K o il Ke (potassio extracellulare) con
il K oppure si pud derivare il Ke dal 2?Na,

Questo metodo si basa sul presupposto che, nei normali, il rapporto Na + K/H,O sia

costante (K) in tutti i tessuti molli.
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MODELLO FLUIDO-METABOLICO -~ - MODELLO ANATOMICO

Figura 11 Modello fluido-metabolico ed anatomico
FM = grasso, ECF = fluidi extracellulari; ICF = fluidi intracellulari; ICS = solidi intracellulari;
ECS = solidi extracellulari; NMST = massa muscolare non scheletrica;
SM = massa muscolare scheletrica; Bone = 0sso; FFM = massa priva di grasso.

ossigeno «————

== minerali

 MODELLOELEMENTARE . MODELLO CHIMICO

Figura 12 Modello elementare e chimico
FFM = fat free mass (massa priva di grasso).



Da 'cui:
Nae + Ke
TBW

Ke = K(Hzo) - Nac
11 TBW viene calcolato con il trizio ed il Ke viene calcolato dalla formula:
NaS +K,
TBW

oveNa eK esprimono lakaliemiae la sodiemiae TBW I’acqua totale corporea. Quindi:

ECF =TBW - ICF

e =

L’ECF puo essere determinato sulla base di diluizione nel bromo, zolfo, del cloro
corporeo totale (attivazione neutronica) o dall’osso minerale corporeo totale (attivazio-
ne fotonica duale). L’ICF & il fluido extracellulare.

FFM = BCM + ECF + SOLIDI EXTRACELLULARI
GRASSO (= FM) = PESO CORPOREO - FFM
Percid il modello fluidico-metabolico richiede una serie di approcci metodologici

diversi (Tabella I).

Modello anatomico

Si basa sulla 'uttura anatomica della FFM come: muscolatura scheletrica e non
schelemca (ovvero tessutl molh viscerali) e minerali ossei. I soggetti debbono essere
misurati per: TBN (azoto corporeo totale), potassio, calcio ed acqua (Cohn, 1984).
Calcio ed acqua consentono di identificare FFM e FM. Poiché il rapporto K/N & diverso
nei muscoli schele.“trici e nei visceri, la proporzione di FFM come muscolatura schele-
trica & calcolata usando la misurazione (in vivo o sul cadavere) dei diversi tessuti.

Un approccio alternativo & quello di usare la TAC ad intervalli pre-definiti e poi

integrare i risultati per la stima di FM, muscolatura scheletrica e non, osso (Sjostrom,

1986).
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Tabella I - MODELLI DI COMPOSIZIONE CORPOREA

MISURE

1°) Fluido-Metabolico TBK (= ICF); TBW; ECF

2°) Anatomico TBN; TBW; Calcio; K/N
3°) Elementare H* C
4°) Chimico ' a) TBW; FEM

b) TBK; FFM

c) Density; FM; TBW

METODI

40K : Deuterio, Trizio; ECF = TBW — ICF

PGNA; Deuterio, Trizio; **PuBe od assor-
bimento fotonico duale; FFM x K/N =
muscol. scheletrica e/o viscerale nella
muscolatura (scheletrica e non)

RNM; gamma; scansione neutronica
TBW

Deuterio, Trizio; FFM = T

K FFM = —__"16'5114

pD=f_1 ;FM=f_1_;
FM D

Deuterio, Trizio

Figura 20 La misurazione “Total Body"
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Modello elementare

[IMODELLO ELEMENTARE & unaricostruzione elementare del peso corporeo: 11
elementi coprono pill del 99,5% della massa corporea; sei di essi (O,, Carbonio,
idrogeno, azoto, calcio, fosforo) comprendono il 99% di tutti i costituenti chimici dei
tessuti (Figura 12).

Negli uomini, ’associazione tra risonanza magnetica nucleare (RNM) ed altre
metodiche consente una ricostruzione elementare del peso corporeo.

Ad esempio 1’'H? corporeo totale pud essere misurato con metodiche gamma; il
carbonio totale corporeo (riccamente contenuto nei trigliceridi) con la scansione
neutronica “inelastica”: cid consente di valutare con accuratezza il grasso corporeo. Allo

Scopo si usa un generatore da 14-MeV.

Modello chimico

Divide il peso corporeo in 5 compartimenti: grasso, proteine, glicogeno, acqua,
minerali. Questi ultimi, a loro volta, sono suddivisi in quota 0ssea € non ossea.

Il modello chimico & fondamentale per lo studio della composizione corporea
umana: quanto & oggi noto in merito dipende, direttamente od indirettamente, da questo
approccio metodologico.

5 comparti su 5 possono essere determinati in vivo:

1)’ ACQUA con ladiluizione isotopica; 2) le PROTEINE con I’azoto corporeo totale
e con "attivazione neutronica gamma (PGNA); 3) il GLICOGENO, pari all’1% della
FFM; 4) i MINERALL, con I’attivazione neutronica o con le tecniche di energia duale;
5) il GRASSO, con il carbonio corporeo totale (corretto per le fonti non lipidiche
dell’elemento).

Ovviamente, si tratta di indagini difficilmente applicabili nella routine clinica, perla
quale —pertanto— si utilizzano alcuni MODELLI SEMPLIFICATI. Il MODELLO
CHIMICO SEMPLIFICATO & basato su 2 COMPARTIMENTTI: grasso e FFM, ovvero

massa senza grassi (acqua + proteine + minerali).
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Modelli chimici semplificati a 2 comparti
Esistono tre modelli chimici semplificati [A), B) e C) della TabellaI] largamente usati

in clinica per lo studio dell’obesita e della malnutrizione.

I1PRIMO MODELLO (A) presuppone (assume) che la TBW sia una frazione fissa
(= K) di FFM (Heymsfield, 1989).

_TBW W
FFM

ove K = 0.732 (Gundersen, 1966).

Negli uomini, I’approccio & quello di quantificare 1’acqua con la diluizione isotopica
e di correggere il dato risultante (= TBW) con la sovrastima legata allo scambio

idrogenionico: 3-6% per il deuterio ed il trizio; 0.5% per I'H,O . Determinata la TBW,

allora @
FEM = TBW
0.732

mentre la FM (massa grassa) = Peso — FFM @

11 SECONDO MODELLO (B) & basato sul TBK (potassio corporeo), posto
interamente all’interno della FFM. Anche qui si assume una costante (K) costituita dal
contenuto potassico medio all’interno della FEM (es., uomo di 40 anni, 68.1 mM/Kg).

Si misura it TBK con il “K e quindi

FEM = TBW ()

0.732

da cui FM = Peso — FFM.

I1TERZO MODELLO (C) & basato sul presupposto che le densita del grasso (0.900
g/ml) e della FFM (1.100 g/ml) siano costanti. Si tratta di dati ricavati dai cadaveri.
Secondo il modello, la densita corporea (D) varia inversamente comé funzione (f) della
frazione di peso corporeo valutata come grasso (FM):

1 1 Q)
D=f—  ovvero FM=f —
FM D
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Alternativamente, lo specifico volume corporeo (1/D) pud essere considerato come

la somma degli specifici volumi di ciascuno dei componenti primari, cosicché:

(6)
L _ EM FFM
D FM  °FEM
ove: d = densita. Essendo note dFM (0.900) e dFFM (1.100), allora si avra che:
(7)

FM =495 L 4.50
D

La densita corporea viene misurata soprattutto con la IDRODENSITOMETRIA, il
cuirisultato va corretto per la temperatura dell’acqua e per il volume polmonare residuo
(Buskirk, 1961).

Si tratta di un modello diffuso, anche se non & vero che tutti i soggetti abbiano
analoghe proporzioni corporee di acqua, proteine e minerali, da cui D = 1.100 g/ml.

11 dato non vale soprattutto nei bambini, nei vecchi e nei malati, E stato pertanto
proposto un ulteriore sottomodello a 3 compartimenti: éfasso, acqua e solidi senza
grassi.

11 grasso viene cosi calcolato:
(8)
FM=2.118 % —0.780TBW — 1354

(Lohman, 1981).



Gli scopi di questo capitolo sono: puntualizzare le conoscenze attuali e descrivere gli
aspetti positivi e negativi (precisione ed errore) dei diversi sistemi di valutazione della
composizione corporea, delineandone infine indicazioni e limiti. Tutto cid presuppone
il ricorso ai MODELLI CORPOREI BI o TRICOMPARTIMENTALLI, ovviamente

meno complessi di quelli a 4 o 5 (modello chimico) comparti.

Modello bicompartimentale
Come gia accennato, la maggior parte dei METODI per la valutazione della
composizione corporea assume che il corpo consista di 2 compartimenti chimicamente

distinti: il grasso (FM) e la massa priva di grassi (FFM).

SEUFM Y FRM
(Fat Mass) (Fat Free Mass)

Figura 13 Modello a 2 compartimenti

I sistemi tradizionali per misurare i due compartimenti (FM e FFM) si basano sulla
densitometria, sulla stima dell’acqua totale e sulle misure antropometriche.

Utilizzando tali metodi, si presuppone che, durante le variazioni ponderali, la massa
magra sia costante, e che i cambiamenti avvengano solo a carico della massa grassa.

Per sostenere cid si devono accettare anche altri presupposti:

1) che I'acqua totale sia uguale al volume dell’acqua distribuita nelle masse prive di

grasso;
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2) chelaFFM siarelativamente costante: con unadensitadi 1.1 g/cc a37°; con contenuto
idrico del 72-74% ed un contenuto potassico di 60-70 mM/Kg negli uomini e di 50-
60 mM/Kg nelle donne;

3) che nei 2 compartimenti si trovino 4 gruppi chimici: acqua, proteine, minerale osseo
oceneri, grasso. La FM (trigliceridi stoccati) sarebbe anidra, priva di potassio e dotata

di una densita di 0.900 g/cc a 37°;
4) che la massa scheletrica sia sempre una proporzione fissa della massa magra;

5) che la proporzione tra acqua intra ed extracellulare sia costante nella massa magra.

Nella maggior parte dei casi il modello bicompartimentale risulta adeguato per una
popolazione sana e normale, MA E DEL TUTTO INSUFFICIENTE IN CASO DI
OBESITA, DI DENUTRIZIONE E DI MALATTIE DISMETABOLICHE.

I rilevamenti di resistenza bioelettrica per la composizione corporea sono stati
validati con 111odélli bicompartimentali, usando come standard di riferimento I’acqua
totale e l’idrodenSitometria' la resistenza corporea, corretta con ’equazione di Nyboer
(HA2/Rz), & r1su1tata essere altamente correlata (e con errori standard di stima accetta-
bili) conil volume d1 acqua totale e di conseguenza con la massa magra normoidratata
(r=0.98).

Quando comparata alla antropometria ed alla densitometria idrostatica, I’inclusione
della reattanza non ha migliorato significativamente la capacita predittiva della massa
grassa, dell’acqua totale e della massa magra, e cid & spiegato dai criteri usati.

Ilmodello bicompartimentale non & sensibile e non misura i compartimentiintra
ed extra cellulari che sono discriminati dall’angolo di fase. Da cid necessita di
ipotizzare UN SECONDO MODELLO DI COMPOSIZIONE CORPOREA, A TRE
COMPARTIMENTI (Figura 14).

Ed & tale modello che deve essere usato per costruire e validare le equazioni di

determinazione delle masse intra ed extra cellulari.
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MEMBRANA
CELLULARE Xc

|

-~ FF ———————————

~ECW = acqué extracellulare
ICW "= acqua intracellulare

Figura 14 Modello a 3 compartimenti

La diluizione multipla dei radioisotopi ed il loro conteggio sono le tecniche pil
comunemente usate per ’analisi della composizione corporea secondo un modello a tre
compartimenti, che include il grasso corporeo, la massa ed i fluidi intracellulari e la
massa ed i fluidi extracellulari.

Le masse intra ed extracellulari compongono la massa alipidica (ICM+ECM=FFM).

Nel modello di composizione corporea a tre compartimenti, nessuno di questi
compartimenti ha un volume fisso. | CAMBIAMENTI DI PESO POSSONO RIFLET-
TERSI: 2) SOLO NELLA MASSA GRASSA; b) SOLO NELLA MASSA INTRA ED
EXTRACELLULARE O c) IN TUTTI E TRE I COMPARTIMENTI, CONTEMPO-
RANEAMENTE.

La densita dei tessuti non viene considerata fissa, ad eccezione del grasso corporeo.

Nel modello tricompartimentale la composizione corporea & influenzata dalla velo-

citd dei cambiamenti, dal tipo di nutrizione e dalla quantita degli esercizi fisici praticati.

METODI PER LA VALUTAZIONE DELLA COMPOSIZIONE CORPOREA

I metodi per la valutazione della composizione corporea sono stati spesso suddivisi

in TRADIZIONALI e NUOVIL

\
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TRADIZIONALI sono usualmente considerati i seguenti metodi: ISOTOPICI
g Tritrio, K), la CREATININURIA e I’ANTROPOMETRIA;

NUOVI sono ritenuti questi altri metodi: DENSITOMETRIA, ATTIVAZIONE
NEUTRONICA, ASSORBIMENTO FOTONICO, TOBEC, IMPEDENZA, TAC,RM,
INFRAROSSI.

(Deuterio, O

Se gli ISOTOPI, la TAC e la RM sono in grado di misurare direttamente alcuni
elementi corporei, le altre tecniche (ed in particolare I’antropometria, la bioimpedenza
e la Tobec) vengono considerati metodi predittivi, perché stimerebbero il grasso e le
altre masse corporee con tecniche statistiche, mediante equazioni che correlano le
misure ottenute con la FM o la FFM.

Di tutti i metodi cercheremo di dare un’informazione sintetica, ma il pill possibile

completa, per una valida analisi comparativa.

1) La MISURAZIONE ISOTOPICA dell’acqua totale corporea (TBW) si basa sui
seguenti presupposti: I’acqua non & presente nei trigliceridi di deposito; I’acqua
occupa una frazione relativamente fissa della FFM; I’isotopo iniettato ha lo stesso
volume di distribuzione dell’acqua corporea, si scambia nel corpo in modo simile
all’acqua, non & tossico.

Dal tritio (pit tossico) si & passati al deuterio, utilizzato alla dose di circa 10 g in 300
ml di acqua demineralizzata. Dopo 2 (soggetti sani) o 4 (soggetti iperidratati) ore di
equilibrazione, si determinano le concentrazioni plasmatiche, sieriche o salivari di
deuterio utilizzando la spettrofotometria agli infrarossi. L’uso dell’ ossigeno 18 come

tracciante (proposto di recente) & stato scartato per gli elevati costi.

2) La MISURAZIONE ISOTOPICA del POTASSIO TOTALE CORPOREO
(TBK). Si basa su 2 presupposti: a) il K & essenzialmente un catione intracellulare,
non presente nei trigliceridi di deposito; b) il K*0 & presente nel corpo (0.012%)
nonché sull’uso di contatori particolari, contenenti un sistema di rilevamento a raggi

gamma, collegato ad un sistema di registrazione. Utilizzando una fonte di cesio'* ed
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un contatore “total body” con 54 rilevatori si pud arrivare ad una accuratezza e
precisione (nel conteggio in vivo del K*°) pari al 3%.

Determinato che sia il TBK, si pud stimare la FFM (o LM) utilizzando un fattore
dipendente dal contenuto potassico della FFM: da 2.46 a 2.50 grammi di K per Kg di
FFM nell’'uomo e da 2.2 a 2.35 g/Kg FFM nelle donne. Si tratta, ancor oggi, di una

metodica proibitiva per i costi elevati.

3) L’ESCREZIONE della CREATININA ENDOGENA

Vale ovviamente nei soggetti non affetti da insufficienzarenale cronica (IRC). 1198%

della creatinina (precursore della creatinina) & localizzato a livello muscolare, sotto

formadi creatinfosfato. Dalla defosforilazione della CPO , e dall’idrolisi nonenzimatica

della creatinina libera, si genera la creatinina. Esiste una correlazione tra creatinina

corporea (N'5) e creatininuria, da cui 1’assunzione che la creatininuria sia correlata

alla FFM. Detto assunto, peraltro, & inficiato dai seguenti elementi:

a) lavariabilitd intraindividuale (CV = 11-20%) della creatininuria giornaliera (dieta,
filtrazione glomerulare, secrezione tubulare);

b) il fatto che la creatininuria sia indipendente dalla composizione corporea;

¢) la non corretta raccolta urinaria;

d) i problemi di dosaggio della creatininuria.

Tutto cid rende il metodo poco preciso, cosicché sono da prendere con amplissime

riserve le relazioni che vogliono che 1 g di CREATININURIA /die derivi da 17.9

(Talbot) 0 20.0 (Cheek) Kg di massa muscolare.

4) La DENSITOMETRIA

Nella sua forma pitt semplice, la densitometria implica il calcolo della DENSITA
CORPOREA individuale e, note che siano le rispettive densita, calcola la qualita di
FM e di FFM. Secondo alcuni rappresenta il “gold standard”: di certo (se svolta con
accuratezza) rappresenta il migliore dei metodi diretti. La densita corporea pud

essere calcolata con facilita, noti che siano il peso ed il volume del soggetto.
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Il volume corporeo (VC) ¢ usualmente ottenuto misurando la quantita di acqua
spostata da una personaimmersa. Tale valore pud anche essere espresso dalla formula
VC = (Peso in aria — Peso acqua)
ove il “peso in acqua” rappresenta la media di 3 pesate. II tutto va corretto per il
volume residuo. La replicabilita della densitometria & accurata. L’errore standard &

pari all’1%.

Come gia detto, dalla densita si calcola la % FM, da cui si ottengono i valori assoluti

di FM e FFM.

Si utilizza un modello bicompartimentale (FM+FFM) che poggia sulle seguenti

assunzioni:

a) la densita dei 2 componenti & fissa: FM = 0.900 g/ml; FFM = 1.1 g/ml. Cio & vero
solo per la FM mentre la densita della FFM varia con I’eta, il sesso, 1’ attivita fisica.
Dacid, la ﬁécessité di specifiche costanti,

In alternativa si possono adoperare alcune EQUAZIONI PREDITTIVE, che vanno

perd usate con cautela (Roche, 1992).

5) LANTROPOMETRIA

Consiste nella detérminazione delle circonferenze corporee, dei diametri corporei e
dello spessore del grasso sottocutaneo misurati rispettivamente con un metro flessi-
bile, con calibri scapolari e con calibri della piega cutanea.

Una correlazione pill o meno stretta (Lohman, 1988) esiste tra alcune di queste
misurazioni e la composizione corporea valutata con i metodi precedenti. Sono state
percid sviluppate equazioni che mettono in relazione le misurazioni antropometriche
con la FM e la FFM. L’antropometria & anche utile per quantificare la distribuzione
dei grassi e la struttura ossea.

Inmodo sintetico, riportiamo le nozioni essenzialirelative alla tecnica antropometrica.
L’antropometria si basa essenzialmente sulla determinazione della plicometria
cutanea e della circonferenza del braccio, da cui derivano rispettivamente i valori

della massa grassa (MG o FM) e della massa magra (MM o FFM). La plicometria
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valuta la MG utilizzando lo spessore della plica cutanea:

a) tricipitale (PT o TSH): nel punto di mezzo del tratto acromio-oleocranico, nel
braccio non dominante;

b) sottoscapolare (PSC): un centimetro sotto la punta della scapola dx.

Il dato ottenuto (media di 3 misurazioni successive) viene confrontato con i valori di

riferimento.

Si ritorna, ovviamente, al problema degli standard: i pil utilizzati sono quelli

statunitensi o quelli francesi.

Al fine di evitare grossolani errori, nel 1986 abbiamo elaborato, su 200 normali (10

M e 95F, di ethmedia 5015 anni) i nostri valori di riferimento, suddivisi sulla base

della impalcatura scheletrica (Tabella IT). 4

Oltre ai valori della piega tricipitale (PT o TSH) e sottoscapolare (PSC), la tabella
riportaivaloridella circonferenza del braccio (AC) e del muscolo del braccio (AMC);
espresse in centimetri.

Ovviamente il confronto con i valori standard va fatto sulla base della formula:

Misura attuale -
% Standard = —— 22" % 100

Standard
La circonferenza del braccio (detta anche AC) va misurata sul ventre del muscolo
bicipite del braccio non dominante. Consente di valutare la MM attraverso le seguenti
relazioni:
1) AMC (in cm) = AC - (0.314 x TSH)
2) confronto con i valori standard

MA’ -a attual
% Standard = —Z“”quaix 100
tandar

E ovvio che AMC rappresenta la circonferenza muscolare del braccio, essendo
costituita dalla differenza tra la dimensione (circonferenza) del braccio e la piega

tricipitale, costituita da grasso.
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Tabella I - ANTROPOMETRIA nei NORMALI. VALORI di RIFERIMEN-
TO per PLICOMETRIA CUTANEA e CIRCONFERENZA MU-
SCOLARE (Biasioli, 1986)

Maschi Femmine
1S P M G P M G
PT (mm) 517 8.97 13.25 9.10 14.56 20.49
PSC (mm) 5.02 11.37 17.75 4.20 13.91 21.00
AC (cm) 23.94 26.52 30.14 24.06 26.82 30.05
AMC (cm) 10.69 17.54 24.97 3.77 12.26 20.69

Impalcatura scheletrica (= IS) P = piccola; M = media; G = grande; PT = piega tricipitale; PSC = piega
sottoscapolare; AC = circonferenza del braccio; AMC = circonlerenza muscolare del braccio.

Tabella III - VALUTAZIONE PLICOMETRICA

Deficit di grassi l

Lieve Moderato Grave

Pt (0 TSH) 30°-40° 25°-29° <25°

PSC 30°-40° 25°-29° <25°
I—Ee:ficit musco]arew

Lieve Moderato Grave

AMC 35°-40° 25°-34° <24°

I numeri si riferiscono ai percentili; ad esempio, un deficit lieve di grassi si ha quando il valore letto &
compreso tra il 30° e 40° percentile del valore ideale



Standard di riferimento

E estremamente importante che ogni operatore utilizzi propri standard di riferimento
perché ogni popolazione ha caratteristiche diverse.

Adesempio, nella nostra popolazione veneta i valori dell’ AMC risultavano compresi
tra 1’80% ed il 90% della popolazione USA!

Ad ogni buon conto sia che si utilizzino standard propri di riferimento (cosa
preferibile) che quelli della letteratura (ad esempio quelli riportati nel volume:
Clinical Nutrition, vol. 1, Saunders, Philadelphia, 1984, p. 133 e seguenti o nelle voci
bibliografiche 39,43-44) occorre ricordare che le percentuali ottenute (=x 100), dette
anche percentili, sono in grado di rivelare 1’eventuale esistenza di un deficit (lieve,
moderato, grave) di grassi o di muscolo (Tabella III).

Limiti della plicometria

Come ribadito da Lukaski, la plicometria costituisce una tecnica “grossolana”, anche
in mano ad operatori esperti 0 ad un solo operatore. La variabiliti dei dati tra operatori
diversi sfiora il 10% e quella dello stesso operatore il 5%; & estremamente difficile,
in studi prospettici, che lamisurazione venga fatta sempre negli stessi punti del corpo;
P’affidabilita aumenta nei soggetti sani ma crolla nei soggeiti defedati, in quelli con
anormale idratazione (edematosi, nefrosici, uremici) e con enfisema sottocutaneo.
L’affidabilita tende ad aumentare se i parametri di riferimento tengono conto di sesso,
eta e taglia corporea.

Tutti questi limiti spiegano la nostra ricerca volta a verificare I"utilita dell’impedenza

nella determinazione della composizione corporea dei dializzati.

6) ULTRASUONI
Sono una possibile alternativa all’antropometria (plicometria) per misurare o spes-
sore del tessuto adiposo sottocutaneo, perché non risentono delle limitazioni legate
all’uso dei calibri.
Gli ULTRASUONI A-MODE danno risultati meno affidabili della plicometria
(affidabilita del 68% versus 1’88%). Invece gli ULTRASUONI B-MODE sono pilt
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affidabili e forniscono una immagine bidimensionale in tempo reale che visualizza
bene la zona di transizione tra grasso e muscolo. La zona pud essere misurata o su

fotografia o su immagine digitale. E un metodo promettente, sopratutto per gli obesi.

7) TOBEC
La conduttivitd elettrica corporea totale (TOBEC) & basata sulle variazioni, tra i
diversi componenti corporei, nella loro conducibilita elettrica e nelle loro proprieta
dielettriche. Lo strumento & un LARGO CILINDRO SOLENOIDALE con una
corrente oscillante a 5 MHz. Il campo elettromagnetico associato al cilindro induce
una corrente elettrica in qualunque materiale conducente posto entro il cilindro.
La dimensione della corrente indotta dipende dal volume del materiale e dalla sua
composizione idroelettrolitica.
Il soggetto, sdraiato, entra nel cilindro: il TOBEC misura la differenza tra i valori di
impedenza-a cilindro pieno e vuoto. La FFM viene ricavata dalla formula:

A impedenza TOBEC
Peso soggetto

 FFM = = conduttivita specifica

La misuraz‘io’nc Tobec produce delle curve che, sottoposte all’analisi di Fourier,
hanno »con‘s(eﬁt(ivto lo sviluppo di equazioni che predicono la FFM dai valori
densitomcn{icil/‘(SEE =+1.53 Kg; Van Loan, 1987).

1 dati del TOBEC sono altamente riproducibili (Presta, 1987) e sono stati sottoposti
a validazione, con I'uso di carcasse animali. bTuttavia il confronto con i metodi
“classici” ha fornito risultati molto deludenti (Presta, 1987: SEE = £58). Da cio, la
necessita di ulteriori studi. L’apparecchio ha un costo elevato.

8) IMPEDENZA

Si veda il capitolo successivo.

9) ASSORBIMENTO FOTONICO DUALE
11 corpo viene indagato con uno scanner rettilineo che ha una velocita trasversale di

1 cm/sec e fermate longitudinali di 2.5 cm. La fonte isotopica & il '**GD (1Ci) che ha
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2 principali picchi ottici a 44 e 100 KeV. C’& un rivelatore (cristallo Nal) accoppiato
ad un tubo fotomoltiplicatore.

La procedura consente la differenziazione di 2 sostanze di cui siano noti i coefficienti
di attenuazione (CdA). Ad oggi, non sono ben noti i CdA per FM e per FFM.

In genere la tecnica & stata utilizzata per stimare la MASSA OSSEA MINERALE
TOTALE, ma essa pud consentire il calcolo della FM e della %FM.
Glierrorisono legati a: spessore variabile dei tessuti molli; effetti dei bordi ossei, che
causano variazioni di intensita. Svantaggi: irradiazione corporea totale (1mR), lungo
tempo di esame. Metodo: promettente, soprattutto se si potranno correggere i valori

individuali per il contenuto minerale osseo.

10) INFRAROSSI

1l metodo utilizza uno spettrofotometro computerizzato usato nel “transmittance
mode”, uno scanning monocromatico veloce a flusso singolo, un “probe” a fibra
ottica.

Il probe porta la radiazione dalla fonte al luogo di misura (ove raccoglie la radiazione
interattiva) e quindi al rivelatore. Lo strumento valuta la interattanza (I)a 916 e 1026
mm, lunghezze d’onda ideali per predire la % di FM. I dati dell’interattanza sono
trasformati a log (1/I) ed il rapporto della seconda derivata alle 2 lunghezze d’onda,
cosl ottenuto, serve per ridurre I’interferenza di particelle e di temperatura.

Su 53 soggetti, Conway (1984) misurd 5 luoghi per 20 volte e, dalla media dei dati
individuali, sviluppd una equazione predittiva. Lo studio di validazione evidenzid
una SEE del 3.2% per la %FM.

E in commercio un apparecchio portatile che misura la interattanza ai bicipiti e
(corretto il dato per sesso, peso, statura, attivita fisica) pud predire la %FM.

E un metodo interessante; tuttavia va definita la interattanza caratteristica della FM:
infatti, oggi, si usa come surrogato l’interattanza dell’acqua e si assume che il

contenuto idrico della FM sia pari al 73%.
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11 e 12) TAC e RISONANZA MAGNETICA hanno un ruolo, tutto da valutare, per

1)

1a determinazione delle “densita” tessutali.
CONSIDERAZIONI GENERALI: LIMITI ed ERRORI

I'metodi di misurazione della composizione corporea sono soggetti a 3 tipi di limiti
legati a:

a) tipologia della apparecchiature

b) attendibilita

¢) accuratezza,

L’ATTENDIBILITA dipende dalla riproducibilita della misurazione; I' ACCURA-
TEZZA fa riferimento alla veridicita del dato misurato.

Gli errori sono di 2 tipi: occasionali e sistematici. Secondo la statistica, se tutti gli
errori sono occasiémali (“a caso™) la media di una serie di misurazioni si avvicinera al
valore “‘vero”. L’z{ttendibilita, percio, ha a che fare con la variazione di ripetute
misurazioni attomo al valore medio.

L ACCURATEZZA esclude la possibilitd di errori sistematici e viene valutata
paragonando il dato ottenuto con un metodo, con quello ottenuto usando un metodo
ideale di 1'1fer1mento.

Nell’analisi deﬂ; composizione corporea, la valutazione dell’accuratezza & ostaco-
lata dal fatto che mancano metodi diretti per la valutazione delle variabili di interesse
primario: FM e FFM.

L’attendibilita richiede studi accurati su 15-20 soggetti.

L’accuratezza richiede uno studio di convalida:in pratica & difficile valutare ’accu-
ratezza di un metodo che valuti lacomposizione corporea, perché tutti i metodi sono piit
o meno indiretti e basati su assiomi non applicabili a tutti gli individui.

Variazioni di eta, sesso, fattori fisiologici (bilancio energetico, condizione fisica,
funzione renale) riducono ’accuratezza dei metodi indiretti, che si basano su relazioni

costanti tra queste variabili.



48

L’accuratezza si riduce nei soggetti obesi (per alterata idratazione e per espansione
del volume extracellulare), nei bambini (pil acqua e meno minerali) e nei vecchi. In
questi ultimi, ’acqua totale corporea pud ridursi come percentuale della FFM e pud
aumentare invece la quantitd relativa di acqua nello spazio extracellulare. Tutto cid
altera I’accuratezza della stima della FM o della FFM basata sulla densita corporea o
sulla TBW.

Non c’& pertanto un unico metodo “standardizzato ed ideale” applicabile a tutti gli
individui.

1l razionale per I'uso dei modelli multicompartimentali si basa sulla constatazione
che essi riducono gli errori dovuti a fattori fisiologici, perché inglobano la misurazione
di componenti specifici che si ritengono altamente variabili.

Nell’analisi della composizione corporea, ’acqua ed i minerali sono i costituenti
della FFM che variano pill con il sesso, con |’eta e con vari fattori fisiologici, rispetto
ai presupposti standard.

Detto questo, va ribadito che le metodiche moderne possono fornire informazioni
utili, anche se non precisissime in assoluto (perché indirette), sulla composizione

corporea dei soggetti studiati. E la bioimpedenza & una di queste.

CONCLUSIONE del CAPITOLO

Il metodo ideale per valutare lacomposizione corporea dovrebbe essere poco costoso,
semplice da utilizzare, confortevole per il paziente, altamente riproducibile ed accurato.
Un siffatto metodo non esiste: in ogni caso si ha a che fare con un prodotto che
" rappresenta un COmpromesso tra costo, semplicita e validita.

La Tabella IV sintetizza le caratteristiche dei vari metodi descritti. In genere, le
tecniche meno care sono le meno precise e quelle pill care sono potenzialmente pil

promettenti per la misurazione di FM e FFM.
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Tabella1V - CARATTERISTICHE e LIMITI dei METODI per la DETERMINAZIO-
NE della COMPOSIZIONE CORPOREA (da Lukaski, 1987, modificato)

Metodo Modello Misuraz. Costo | Difficolta Precisione Punteggio
Compart.. diretta Tecnica | FFM FM Totale Punt, | E+I
(C) (D) (E) (I | (C+D+E+TF)| (E+F) | C+D
ISOTOPICO Bicomp.
Tritio Acqua 3 3 3 3 12 6 1.00
Deuterio Acqua 2 3 3 3 11 6 1.20
Ossigeno 18 Acqua 5 5 4 4 18 8 0.80
Potassio FFM 4 4 4 3 15 7 0.87
CREATININURIA Bicomp. FFM 2 3 2 I 8 3 0.60
DENSITOMETRIA Bicomp. DC 3 4 5 5 17 10 1.42
ANTROPOMETRIA  Bicomp.
Spessore cutaneo FM 1 2 2 2 7 4 1.33
Circonf. muscolare FFM 1 3 2 2 8 4 1.00
ATTIV.NEUTRON. Quadric.  Na,Ca,TBW,o0sso 4 4 4 4 16 8 1.00
3.METHYLISTIDINA  Bicomp. FFM 2 3 3 7 8 3 0.60
ULTRASUONI Bicomp.. FM 3 3 3 3 12 6 1.00
TOBEC Bicomp.. FFM 5 1 4 4 14 8 1.33
IMPEDENZA " Bi-Tricom. Acqua 2 1 4 4 Il 8 2.66
ASS.FOTONICO . Tricomp. M. ossea/FM/FFM| 4 4 4 4 16 8 1.00
INFRAROSSI Bicomp. FM 4 3 3 3 13 6 0.85
TAC " Bicomp. FMJFFM 5 5 ? ? 10 ? ?
RM Bicomp. FM 5 5 ? ? 10 ? ?
Nota Bene

— Scala di punteggio da 1 (valore inferiore) a 5 (valore massimo)
— Tutti i punteggi sono tratti da Lukaski
— La BIOIMPEDENZA fornisce il miglior rapporto tra PRECISIONE e somma di (costo+difficoltd tecniche)!
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Quale metodo & pill vicino agli obiettivi dei ricercatori?

La Tabella di gid una prima risposta, sec. Lukaski (1987). Nella relazione tra
pre'cisione e la sommatoria di costo + difficoltd, vince nettamente la BIOIMPEDENZA,
seguita a distanza dalla DENSITOMETRIA e dal TOBEC. A nostro parere occorre
puntare a metodi che assicurino:

a) la fattibilita di studi longitudinali, su ampie popolazioni;
b) buona accuratezza e precisione;

c) basso costo e facilita d’uso.

I metodi pifl precisi e pitt costosi (5 di costo e 5 di precisione) andrebbero riservati a
studi “‘pilota” di riferimento, limitati a popolazioni ristrette.
Da ultimo, metodi con un rapporto (E+F/C+D) inferiore ad 1 dovrebbero essere

evitati.

Figura 20 La misurazione "Total Body”



Per poter entrare dettagliatamente nella metodica impedenziometrica e capirne le

relative limitazioni nonché le cause di possibili artefatti nella misura corporea totale, &
opportuno innanzitutto chiarire come funziona un sistema di misura tetrapolare.

Una corrente, di valore costante e ad alta frequenza, viene fatta passare attraverso due
elettrodi (elettrodi di iniezione): il voltaggio risultante ¢ campionato da due elettrodi
separati (elettrodi sensori). Questo sistema elimina in modo efficace 1'impedenza
cutanea e riduce la sensitivita ad eventi e/o artefatti in prossimita degli elettrodi.

Poiché la cute oppone un’elevata resistenza é‘x}l’iniezione della corrente ed ha una
resistivitd molto variabile da individuo ad individuo, & necessario che il generatore di
corrente costante abbia caratteristiche tali da potere far fronte a carichi anche elevati. Lo
stesso concetto vale anche per gli elettrodi, che devono essere di forma e qualita
adeguata.

In altre parole, la qualita intrinseca di una misura elettrica & dipendente dall’in-
terosistemae se anche un solo componente nonrisponde alle specifiche predeterminate,
la misura pud essere errata.

11 fattore di distribuzione o saturazione di corrente nei tessuti ha a sua volta un ruolo
importante. La Figura 15 ajuta a meglio comprendere i vari fenomeni.

Assumiamo di voler “iniettare” una corrente alternata, costante, in un segmento del
corpo: ad esempio saturare di corrente un avambraccio, assimilando — per facilitd —detto

segmento ad un cilindro.
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generatore

Figura 15
La corrente proveniente dal generatore viene applicata ai tessuti attraverso due
elettrodi di superficie (A) e (B) e si spande nei tessuti saturando in tal modo il segmento.
Proviamo comunque a osservare in dettaglio I’accoppiamento pelle/elettrodo (Fig. 16):

elettrodo -

__ tessuto
connettivo

Figura 16

Eevidente che il passaggio dellacorrente avviene attraverso un sistema che dal punto
di vista circuitale & molto simile al circuito totale corporeo. Lo stesso modello
bioelettrico gia descritto precedentemente & applicabile a qualsiasi tessuto umano, in
modo frattalico, ed & quindi utile per spiegare ed evitare possibili errori di misura.

L’accoppiamento elettrodo/pelle & di tipo misto: resistivo + capacitivo e quindi
I’impedenza cutanea sara tanto pill elevata quanto pilt bassa sara la frequenza utilizzata.

E necessaria una particolare attenzione all’interfaccia (gel) fra elettrodo ed epitelio,
per evitare, nei limiti del possibile, accoppiamenti ad alta componente capacitiva, e
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considerare sempre che la qualita degli elettrodi impiegati & rilevante nei confronti della
misura bioelettrica.

Altro parametro importante & il rapporto fra la superficie di contatto e la quantita di
corrente, ossia la densita di corrente per millimetro quadro di accoppiamento. La densita
massima di corrente ammessa a norme AAMI ¢ di 4 mA per mmg.

Tuttavia, nel caso della bioimpedenza, questa voce pud essere trascurata, vista la
modesta quantita di corrente che viene normalmente impiegata.

11 concetto di misura pud essere quindi schematizzato come segue (Figura 17):

+:Z misurata’

iy Figura 17
Zle 22 sono le impedenze cutanee e degli elettrodi di iniezione (sorgente);
Z3e Z4 'sono le impedenze cutanee e degli elettrodi di scansione {lettura);
z mlsurata ¢ il segmento del quale di vuole conoscere I'impedenza (modello)

L’assunzione su cui ¢ basata la bioimpedenziometria & che il modello venga
effettivamente saturato da una corrente costante nota, e quindi che il generatore di
corrente sia in grado di erogare una tensione adeguata. In altre parole, se la resistenza
cutanea & molto elevata (e quindi superiore alla capacita di erogazione del generatore),
non si otterra pilt la saturazione del modello con una corrente di valore noto e certo, e
la misura sara completamente errata.

Nel caso specifico dei BIA prodotti dalla Ditta AKERN/RJL Systems, la costante di
corrente & 800 microamperes: essa viene mantenuta tale, e quindi effettiva, fino ad un
carico complessivo di 5000 Q.

Oltre tale valore la misura non & pit affidabile.

Per garantire |’utente dall’artefatto, & necessario disporre di un sistema di “feedback™
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in grado o di misurare 1’impedenza cutanea o di controllare se il generatore di corrente
costante lavori nei propri limiti.

E di estrema importanza comprendere che la propagazione della corrente, ossia la
saturazione nei tessuti, avviene in maniera progressiva e che quindi la misura deve
essere effettuata rispettando i confini fisiologici della propagazione, il cui angolo di cono
¢ proporzionale alla frequenza. Nel caso di correnti alternate a 50 kHz, ’angolo di cono
¢ di circa 60°, mentre ad 1 KHZ 1’angolo si riduce a meno di 30°.

La Figura 18 aiuta a comprendere meglio questo concetto:

Figura 18 Modalita di propagazione della corrente

Con I’iniezione di corrente nei punti A-A', la sezione di propagazione & evidenziata
dal trapezio tratteggiato: si comprende che ’effettiva misura di caduta di voltaggio (e
quindi di misura dell’impedenza del segmento) potra avvenire soltanto attraverso gli
elettrodi C-C', in quanto posti entro la zona di totale saturazione.

Se gli elettrodi di misura venissero posizionati in B-B', ossia in zona di “ombra” (di
non saturazione), la misurazione sarebbe errata.

Da qui la necessita di rispettare una distanza minima fra ’elettrodo stimolante e
I’elettrodo di misura.

E possibile ridurre la distanza fra iniezione e scansione, e quindi minimizzare

I’artefatto, utilizzando elettrodi circolari, come evidenziato nella Figura 19:
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generatore

oggettivaa rlspettare adeguate distanze (come ad esempio nel]a misura suneonationelle
misure segmen’garle distali), oppure quando vengono utilizzati generatori a bassa

11 volume bioel fw
11 volume bloelettrlco & il volume del segmento conduttore compreso fra gli elettrodi
discansione. Rlsponde allateoriadel VOLUME del CONDUTTORE, espressa dal Prof.

Jan Nyboer:

1) Rho =Rt*A/L

e dal momento che Vt =LA, la resistivitd pud essere espressa in termini di volume,
2) Rho = Rt*V/L?

ove

Rho = resistivita dei tessuti (in ohm-cm)

Rt = Resistenza del segmento (in ohms)

A = sezione del segmento (in cm?)

L = distanza fra gli elettrodi di scansione (in cm)
Vt = volume del segmento (in ml)

L’equazione (2), pud essere riscritta come segue:
3) Vt=L%Rt

E questa la “formula di Nyboer”, che sta alla base di tutte le misure bioelettriche, sia
statiche che dinamiche.
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Le misure “Total Body”

Figura 20 La misurazione “Total Body"

Nella misura del volume totale corporeo & stato utilizzato, per praticitd, un
posizionamento degli elettrodi (sia di iniezione che di scansione) che sia altamente
ripetibile (ripetitivita del test) e pratico (semplicita della misura), utilizzando punti di
repere facili e sostituendo la reale distanza fra gli elettrodi di scansione con 1’ altezza del

soggetto, in quanto pili facilmente misurabile e normalmente disponibile.

Punti di repere

iniezione distale, scansione prossimale

| |

elettrodo rosso elettrodo nero

Figura 21 Posizionamento degli elettrodi



57

Dalla misura elettrica, SE EFFETTUATA RISPETTANDO SCRUPOLOSAMEN-
TEilIPOSIZIONAMENTO del SOGGETTO e degli ELETTRODI, si ottiene il Volume

Bioelettrico Totale (convenzionale e non reale) dal quale & possibile derivare I’Acqua
Totale (TBW) con la seguente equazione:

2
4) TBW = HT%/Rz*0.714 = A

Rz

x 0.714

ove

TBW = Acqua Totale (in litri)
HTA2 = Altezza del soggetto in centimetri, al quadrato

Rz = Resistivita “total body”

Abbiamo gia visto che la resistenza e inversamente proporzionale al contenuto
idrico, masideve anche comprendere che essa & anche proporzionale alla sezione ed alla
lunghezza del conduttore.

E quindi privo di senso, utilizzando il solo valore reattivo, cercare di estrapolare
qualsiasi dato. Cosi come & privo di senso utilizzare il valore resistivo per estrapolare i
volumi, in quanto la reattanza non ¢ un indice legato al volume, ma alla distribuzione
cellulare.

Esempi pratici
1° esempio: VOLUME/RESISTENZA
1 - Prendiamo un piccolo cubo di rame e misuriamo la resistenza fra due facce.
Tale cubetto, essendo composto da un buon conduttore (rame) in associazione ad
un favorevole rapporto sezione/distanza, avra una resistenza molto bassa, che
quantifichiamo (solo come esempio) in 1€2.
Senza variarne il volume, provvediamo a trafilarlo in un filo, molto sottile e molto
lungo, diciamo 1000 metri (Figura 22).
La resistivita del materiale sara sempre la stessa (quella del rame), ma se
misuriamo la resistenza ai due capi del filo vedremo che & notevolmente aumen-
tata. Cio che si & verificato non € una variazione di volumg, bensi una variazione
del rapporto sezione/distanza. ‘
E tuttavia possibile risalire al volume originario del cubetto di rame applicando la

formula di Nyboer.
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1Q

i di .
cubo di rame 1000 ©

- filo
. dirame

Figura 22 Ruolo del rapporto tra volume e resistenza

2° esempio: VOLUME/REATTANZA

2 - Prendiamo un vegetale fresco e crudo (ad esempio una patata) e misuriamone la

resistenza e la reattanza.

Vedremo che da FRESCA una patata di 200 grammi avra valori resistivi e
capacitivi pressoché simili (Rz =500, Xc=450). Cid & dovuto ad unadistribuzione
uguale di fluidi e cellule. Senza danneggiare la buccia, possiamo congelarla o
bollirla, operando in tal modo la rottura delle membrane cellulari, senza peraltro
variare né il volume fisico né quello idrico. Misuriamo ora|’impedenza e vedremo
che mentre la resistenza & rimasta invariata (Rz = 500), la reattanza & scomparsa.
Quindi mentre sard ancora possibile stimarne il volume idrico dalla resistenza, la
reattanza ¢ variata, indipendentemente dal volume.

Se avessimo sostituito la resistenza con il modulo Z dell’impedenza, le variazioni
di tale modulo non avrebbero espresso correttamente 1’andamento volumetrico, in
quanto tale modulo contempla contemporaneamente la resistenza e la reattanza,

che sono parametri del tutto indipendenti.

Punti alternativi di misura

La sostituzione della misura effettiva della distanza fra gli elettrodi con I’altezza del

soggetto porta ad alcune approssimazioni di stima.

Recentemente alcuni ricercatori (Sheltinga, Lukaski) utilizzando un posizionamento

denominato “prossimale” degli elettrodi scansione, sono riusciti a migliorare la predi-

zione della massa magra (FFM).
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Questo miglioramento & spiegabile in due modi.

- Omogeneizzazione dei conduttori:

Lamisura distale che viene effettuata usufruendo del contributo resistivo del braccio,
del tronco e della gamba, pone questi tre cilindri sullo stesso piano dal punto di vista
lunghezza/sezione. Come abbiamo visto dall’esempio del cubetto di rame cid non &
ovviamente corretto, in quanto abbiamo due conduttori “lunghi e stretti” (il braccio
ela gamba) che siinnestano ad un conduttore “corto e largo” (il tronco) e quindi siamo
in presenza di coefficienti di forma diversi tra loro.

Ponendo gli elettrodi in posizione pill prossimale, i coefficienti di forma vengono
equalizzati.

- Siccome viene sostituita la distanza effettiva fra gli elettrodi con I’altezza del
soggetto misurato, il posizionamento prossimale rende tale arbitraria sostituzione pit
verosimile di quella distale.

Indipendentemente dalle possibili spiegazioni, i risultati finali sono notevoli e quindi
il posizionaménto prossimale ¢ preferibile a quello distale nella stima della FFM.
Tuttavia & be;if: ricordare —sempre— che la misura elettrica & strettamente legata alla
distribuzione .idrica, e quindi prossimalizzando gli elettrodi viene persa quella
porzione anatémica (polpaccio, avambraccio) che, in caso di ritenzione idrica
(edema, linfedema), trattiene molti fluidi: cid pud falsare molto la valutazione clinica.
Un disegno aiuterebbe a chiarire il concetto relativo ai coefficienti di forma.
Eseguendo una misura fra I’articolazione del polso e quella della caviglia, il
coefficiente di forma totale & significativamente pili disomogeneo di quello di una
misura effettuata fra articolazione del gomito e ginocchio.

Idealmente i risultati migliori si potrebbero ottenere misurando indipendentemente
i tre diversi cilindri e sommando i relativi volumi ricavati applicando tre diverse
costanti. Non dimentichiamo che, comunque, la misura distale (polso-caviglia),
nonostante i limiti concettuali, ha dimostrato “ad libitum” di essere in grado di
“spiegare” il 99 % del volume del Deuterio, con I’innegabile vantaggio di essere

semplice, pratica e ripetitiva.



Come gia ricordato, 1'impedenza bioelettrica e la conducibilita elettrica corporea

totale sibasano sulla associazione tra la conducibilita corporea ed il contenuto tessutale
di fluidi e di elettroliti.

Il metodo si basa sull’impedenza legata alla frequenza mediante 1’applicazione ai
tessuti di una corrente elettrica alternata ad alta frequenza ed a bassa ampiezza.

A basse frequenze (1-5 Khz) 1a corrente passa fondamentalmente attraverso i fluidi
extracellulari (ECF) ma a frequenze pari o superiori a 50 Khz la corrente attraversa sia
P’ECF che I'ICF (fluido cellulare). Data I’alta resistenza opposta dal tessuto adiposo, la

corrente attraversa preferenzialmente i tessuti privi di grasso.

Come si effettua la misura

In dettaglio, neinostri studi abbiamo utilizzato gli apparecchi Akern BIA-101/S, BIA
109, BIA-CIP costituiti da 4 elettrodi (2 stimolanti e 2 sensori) e da un impedenziometro
sensibile alla fase. Sgrassata la cute, si posizionano gli elettrodi stimolanti (alla base del
dito medio della mano e del piede) e sensori (sulla linea bisettrice dell’articolazione del
polso e della caviglia) e quindi si invia al paziente un segnale di-50 Khz e di 800
microamp, leggendo in sequenza sul display i valori della resistenza e della reattanza.
Rz & misurabile sua una scala da 0-1000 ohms; Xc¢ suunada 0 a 100 ohms. I dati misurati
(Rz e Xc) vengono poi elaborati al computer per ricavare le percentuali di acqua
corporea, di massa grassa e di massa magra.

Come ¢ possibile passare da un valore elettrico misurato ad un volume?

1) Banalmente, utilizzando la formula gia riportata in precedenza:
2
TBW = A x0.714
Rz

ove TBW = acqua totale in litri; A? = altezza del soggetto in cm, al quadrato; Rz = resistenza
corporea totale; 0.714 = resistivita.

2) Utilizzando le correlazioni trovate da Kushner (1986) tra TBW ed impedenza.
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correlazione correlazione
con acqua totale con massa cellulare
<——-—————-—->
3+4

1—7

Ohms Resistivi - Ohms Capac«tiw
(Resistenza) (Reattanza) - -

IMPEDENZA

Resistenza? + Reattanza2
IMPEDENZA = (Rz) (Xc)
(segmento A-B) . (segmento B-C)

Figura 22 bis L'impedenza "semplificata”
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Si ¢ gia detto che lo standard che viene usualmente accettato per misurare 1’acqua corporea & costituito
dalla diluizione isotopica cio¢ dalla somministrazione di isotopi quali il deuterio o il trizio. Kushner ha
dimostrato nel 1986 che tra i valori dell’acqua corporea ottenuti con gli isotopi e quelli ottenuti con il BIA
esiste un coefficiente di correlazione altissimo: 0.98 nei maschi e 0.97 nelle femmine. Al contrario tutti
i metodi indiretti (ad esempio, la plicometria, da noi usata negli anni 1986-1987) presentano coefficienti
di correlazione con gli isotopi non superiori a 0.60-0.65.

Secondo Kushner le relazioni in gioco sarebbero le seguenti:
nei maschi: )

TBW-D,0 = (0.396 x % )+(0.143xPes0)+8.399

nelle femmine: .

TBW-D,0 = (0.382 x —1*;*;- )+(0.105xPes0)+8.315

dove: D,0 = deuterio

3) Ricordando che il rapporto A*/Rz rappresenta, da solo, circa il 94% del valore totale.
Si deve altresi allo stesso Kushner 1’individuazione di ulteriori formule che a) mettono

in relazione la resistenza con la DENSITOMETRIA (DC).

4)DC = 1.554 — 0.841 x Peso x 2

2

e quindi b) con i valori % di FM e di FFM:
4.95

DC
6) %FFM = 100% - %FM

5) %FM = ( —4.5)

LaFigura 22 bis esemplifica i concetti gia ricordati. L’ impedenza & il quadrato della
somma di 2 misure (Rz ed Xc) di cui Rz & correlata con [’acqua totale ed Xc & correlata
con la massa cellulare.

Quindi Rz ed Xc forniscono informazioni diverse e vanno misurati in modo separato!

[ ESEMPI CLINICI PRATICI

‘ 1° esempio: Ruolo delle misurazioni separate di Resistenza e di Reattanza

Casi clinici (Figura 23)
1) Caso A

Resistenza = 450 ohms; Reattanza = 70 ohms; Impedenza = 455.41 ohms.



63

* IMPEDENZA

Rz:TWB—W\/\—~

Impedenza = V Rc? + Xc’i

Xe

Figura 23 |l ruolo delle misurazioni separate di Rz ed Xc
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2) Caso B
Resistenza = 450 ohms; Reattanza = 25 ohms; Impedenza = 450.69 ohms.
E evidente che un sensore che non & in grado di valutare lo sfasamento dovuto all

componente capacitiva non pud misurare in modo serio ’acqua corporea.

3) Caso C

Femmina di anni 20, atleta, con un peso di Kg 60 ed altezza di cm 160, e con elevat
reattanza (100 ohms) a causa di un’importante BCM.

La resistenza corporea da BIA risulterebbe essere 350 ohms. Un sensore a
IMPEDENZA darebbe un valore di 364 ohms (A = +16 ohms; = + 4.1%).

La stima della percentuale di Massa Grassa (FM) ricavata dai 364 ohms ¢
impedenza, risulterebbe essere del 16% superiore a quella ricavata con la valuta

zione della sola resistenza di 350 ohms!

Tutto cid a dimostrazione dell’importanza della valutazione separata di Rz ed Xc, pe
poter correlare i valori bioelettrici all’acqua totale (TBW) e successivamente ai compar

timenti FM e FFM.

4y Caso D

Stessa persona con stessi valori di impedenza bioelettrica, ma con un pest
corporeo di 80 Kg. Con un apparecchio BIA si avrebbe una percentuale di mass:
grassaal limite della norma ma comunque SENZA necessita di perdita di peso. Ne
caso di un sensore a sola IMPEDENZA, si avrebbe un eccesso di massa grassa,

quindi un suggerimento di perdere almeno 6.3 Kg di peso!

2° esempio: RUOLO delPANGOLO DI FASE (AF)

Dati Rz ed Xc, si desume ’ANGOLO di FASE:

ANGOLO di FASE = atn =& x 180

(in gradi) Rz 3.14
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 ANGOLO DI FASE

RESISTENZA

Figura 24 L'angolo di fase
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L’angolo di fase & un metodo lineare per misurare la relazione esistente tra Xc ed

Rz (Figura 24).

Al passaggio di una corrente ’acqua oppone una RESISTENZA mentre le

membrane cellulari oppongono una REATTANZA.

1) Se il corpo contenesse SOLO ACQUA si avrebbe solo RESISTENZA (con
angolo di fase 0°);

2) Se avesse SOLO CELLULE (condensatori) si avrebbe solo REATTANZA (con
angolo di fase 90°);

3) Se contenesse META ACQUA (resistiva) e META CELLULE (capacitive) si
avrebbe un angolo di fase di 45°.

Un CORPO UMANO contiene MOLTA PIU ACQUA che cellule: quindi I’ AN-

GOLO DI FASE UMANO E BASSO, essendo compreso normalmente tra 4-5 e

10 gradi.

Valori <3 dovranno far sospettare una espansione del volume extracellulare

(...iperidratazione); valori >8 saranno indice o di masse muscolari sviluppate

(atleti) o di disidratazione (contrazione degli spazi extracellulari). Come vedremo

in seguito, durante I’HD 1’angolo di fase aumenta in modo costante e proporzionale

con I’estrazione dell’acqua extracellulare.

I PARAMETRI DERIVATI

Grazie al software del sistema AKERN/RIL Systems & possibile ottenere ulteriori

informazioni relative al paziente. Si tratta sostanzialmente dei seguenti elementi:
a) Rapporto Sodio/Potassio scambiabile
b) Rapporto tra massa extracellulare e massa cellulare
¢) Massa cellulare

d) Densita corporea.
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Detti valori, tuttavia, vanno presi con cautela: essi sono stati oggetto di validazione
nei soggetti normali e non nei soggetti con gravi alterazioni della composizione
corporea.

Ad ogni buon conto, I'utilizzo (con cautela!) di questi elementi pud comunque
consentire al clinico di acquisire informazioni ulteriori sul paziente, sul piano qualitativo
e nel follow-up clinico (in cui ogni paziente & controllo di se stesso ed in cui anche gli
scostamenti % rispetto al valore basale possono comunque essere clinicamente di
interesse!).

Premesso cid, faremo una breve analisi dei suddetti parametri.

Il rapporto Sodio/Potassio Scambiabile (Nae/Ke)

Uno dei migliori indici di nutrizione, ¢ costituito dal rapporto sodio/potassio
scambiabile a livello della membrana cellulare (The effect of malnutrition on body
composition; Shizgal HM-Surg. Gyn. & Obs, 1981; 152:22).

Tale rapporto, non correlabile con il sodio o potassio totale, indica la relazione
quantitativa esistente tra la massa cationica extracellulare e quella cellulare.

Se le correlazioni osmotiche e di concentrazioni sono normali, il rapporto sodio-
potassio scambiabile & uno dei vari indici in grado di descrivere la predominanza
relativa della massa cellulare nella composizione corporea.

La normalita varia in funzione del sesso: il valore normale per gli uomini & 0.85,
mentre per le donne ¢ 1.0 e cid a causa di un maggior contenuto di massa grassa (FM)
e di muscoli striati nelle donne sane.

Negli stati patologici, quando si ha una erosione della massa cellulare (BCM), il
rapporto sodio/potassio tende ad aumentare e ad assumere valori uguali o superiori
ad 1.5.

Un calo di questo indice si osservera solo negli stati con perdita acuta di sali (diarrea
acuta, ostruzioni intestinali ecc.): in queste situazioni si osservano valori, peraltro

transitori, di Nae/Ke inferiori a 0.6.
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1l rapporto sodio/potassio & tratto da correlazioni che legano 2 componenti elettriche

(angolo di fase e reattanza) al Na??, attivato neutronicamente.

Massa extracellulare/Massa Cellulare (ECM/BCM)

E un indice formidabile per valutare 1’espansione o la contrazione degli spazi
extracellulari derivanti da malnutrizione, da edemi, da stati di ritenzione idrica o da
disidratazione.

Pud essere utilizzato nel follow-up di soggetti in terapia nutrizionale, in emodialisi,
in terapia diuretica...

Neinormali, la massa cellulare oscilla attorno ad un valore pari a140% del peso totale.

Un valore di ECM/BCM >1.4 indica uno stato patologico, per il quale va verificato

il peso proporzionale del numeratore e del denominatore.

La massa cellulare (BCM)

Quando si addiviene all’analisi della composizione corporea riferendosi ad un
modello complesso costituito non pit da due soli compartimenti (quali la massa grassa
e la massa priva di grassi), ma a modelli a piii compartimenti, la stima della massa
cellulare diventa fondamentale.

Nel corpo umano lamassacellulare & il totale della “massa vivente”, metabolicamente
attiva: brucia ossigeno e produce ossido di carbonio.

La malnutrizione & caratterizzata da una perdita di massa cellulare, che si associa
ad una espansione degli spazi extracellulari.

Da cid & facile comprendere che, in malnutrizione, il peso della massa priva di grassi
(FFM) subisce variazioni minime: percid un sistema a due compartimenti & inadeguato
per valutare gli stati nutrizionali.

La massa cellulare & correlata allo 0.93 con sofisticati sistemi di misurazione della
BCM, quali ’utilizzo di isotopi multipli (Harry M. Shizgal, American Journal of Enteral

and Parenteral Nutrition, March 1989).
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Pertanto, anche in semplici programmi dietetici, ¢ bene affidarsi alla valutazione
della massa cellulare, per evitare che una perdita di peso sia associata ad una perdita di
massa cellulare (muscoli) o, peggio, possa portare a situazioni di malnutrizione.

La massa cellulare (BCM) & derivata dalla seguente compartimentazione:

BCM = FFM - ECM
ove FFM ¢ la massa priva di grassi (Fat Free Mass) ed ECM ¢ la massa extracellulare

(Extracellular Mass).

rLa densita corporea

Questo dato & correlabile solo con quello ottenuto utilizzando la vasca idrostatica

(IDRODENSITOMETRIA).

ATTENDIBILITA ed ACCURATEZZA del BIA

Nel capitolo 5. abbiamo ricordato che tutti i metodi utilizzati per valutare le masse
corporee sono soggetti a 3 limiti: tipologia delle apparecchiature, attendibilita ed
accuratezza.

Per quanto riguarda gli IMPEDENZIOMETRI in genere, va ricordato che sono ’
INSUFFICIENTI alle NECESSITA CLINICHE quelli che determinano il puro valore
di Z e non i singoli valori di Rz e di Xc.

Varicordato altresiche I’ampia letteratura esistente fa riferimento, peril 99% dei casi,
agli apparecchi AKERN/RIL, i cui standards produttivi sono elevati, perché oggetto di
periodici controlli e di significative validazioni.

Al suddetti apparecchi si riferiscono, nei fatti, i dati riportati nella Tabella IV
(pagina 49).

Ma, uscendo da presunte partigianerie, entriamo nel dettaglio di cid che abbiamo testé

affermato.
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ATTENDIBILITA (RIPRODUCIBILITA)

I1 BIA presenta una elevata riproducibilita nelle sue applicazioni biologiche. L’erro-
re di ripetute misurazioni di Rz (usando resistenze calibrate da 100 a 680 ohms) (Tabella
V), misurate 2 volte al giorno per 11 giorni, fu dello 0:5-1% (Van Loan, 1987). La
variabilita biologica (CV) di Rz, misurato pil volte nell’arco di 35 giorni negli stessi
soggetti (a paritd di condizioni), fu: del 2% (range 0.9-3.4%) (Lukaski, 1985) nelle
donne fertili; del 2.8% nelle donne in menopausa; del 3.8% negli uomini anziani.

In Italia il problema & stato affrontato (tra gli altri) da Adami (1990) che ha eseguito
I’impedenziometria per 5 giorni consecutivi in 30 soggetti sani. L’analisi della varianza
non ha evidenziato significative differenze nelle successive misurazioni.

Infatti Adami ha ottenuto un CV% pari a 3 per la resistenza; a 3.8 per la reattanza; a
3.68 per I’angolo di fase; ad 1.94 per la FFM ed a 3.29 per la BCM. Negli stessi soggetti

il CV% relativo al peso era pari a 0.57.

CORRELAZIONI tra i DATI del BIA e gli ALTRI METODI

Abbiamo gia citato i dati relativi alle correlazioni trovate da Kushner tra BIA ed H,0
corporea misurata con il deuterio (0.98 nei maschi e 0.97 nelle femmine). Nella Tabella
Vlriportiamo I’insieme delle correlazioni esistenti tra i dati del BIA ed i diversi settori
corporei, nelle diverse condizioni cliniche.

Sono state trovate numerose correlazioni con TBW e con FFM. Studi di validazione
(Lukaski, 1986) dimostrarono, su 114 soggetti (M e F; di et compresa dai 18 ai 50 anni
e con % di grassi dal 4 al 41%), che i dati dell’impedenza potevano consentire di
determinare la FFM, data la stretta correlazione esistente tra i dati impedenziometrici e
quelli densitometrici.

Lo stesso fu verificato in un altro studio (Lukaski, 1987) condotto su 312 adulti, di
etacompresada 18 e73 anni, pesoda31a99Kge % di grassi da7a55%. Analogamente,

i valori calcolati risultarono sovrapponibili a quelli misurati. Dai dati del BIA, inoltre,
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Tabella V
1) ATTENDIBILITA ed ACCURATEZZA del BIA
(secondo diversi Autori)
ATTENDIBILITA
Autore/Anno
L’errore diRz & = 0.5-1% Van Loan, 1987
IICVdiRze = 2.0-3.83% Lukaski, 1985
| ACCURATEZZA
Parametro Confronto Correlazione (r)
o} Q@
H,0 (TBW) BIA—>DEUTERIO - 097 0.98 Kushner, 1988
FFM BIA—>DENSITOMETRIA  0.97 0.97 Lukaski, 1987
FFM | BIA—>INFRAROSSO 0.97 0.97 Lukaski, 1987
FFM BIA—>HOLTAIN 0.88 0.86 Lukaski, 1987
H,O (TBW) BIA—>HOLTAIN 0.47 047 Lukaski, 1987

ove: BIA = RJIL-AKERN BIA; HOLTAIN = impedenziometro HOLTAIN che misura solo la Z,
sottovalutandola di circa il 20%.

2) ACCURATEZZA di ALTRI IMPEDENZIOMETRI

TBW XITRON MEF-TRIZIO* 0.88 Katzarski, 1994
TBW XITRON BIS-TRIZIO 0.90 Plester, 1994
TBW XITRON MF-TRIZIO 0.92 Plester, 1994
TBW DEXA-TRIZIO 0.93 Katzarski, 1994
TBW XITRON MF-XITRON BIS 0.85 Plester, 1994
TBW XITRON BIS-DEUTERIO 0.89 Van Loan, 1994
FFM XITRON MF-DEXA 0.89 Katzarski, 1994
FM XITRON MF-DEXA 091 Katzarski, 1994

ove: XITRON MF = bioimpedenza a multifrequenza (50 frequenze; 5-500 KHz); XITRON BIS =
spettroscopia a bioimpedenza; DEXA = assorbimetria a raggi X, di energia duale.

* 7 soggetti in HD (casistica = 7HD, 7 normali) i valori medi di TBW furono = 36.0£6.9 litri (Xitron
MF); 36.1+5.4 (Dexa) e 37.0£6.1 (Tritio).
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Tabella VI

RELAZIONI TRA IMPEDENZA E VOLUMI CORPOREI

Autore Predittore TBW ECW FFM
NYBOER (1982) 2 r=0.928
GRAY (1988) e 2= 0.940
LUKASKI (1988) & r=0.930 1?=0.860
SEE=57% | SEE=6.1%
HALL (1989) = 2=0.970
SEE=5.1%
2
KUSHNER (1992) - 2=0.992
SEE=5.9%
A.
CORNISH (1992) 73 1’=0.968
SEE=6.5%
A? 1=0.990
Zo SEE=3.2%
LUKASKI (1985) - r=0.980
Rz r=0.860
Al
SEGAL (1985) = r=0.890
CORDAIN (1988, bamb.) - OK

LUKASKI (1987)

Rz

FFM (BIA) versus FFM (Densitometria)
%M.Grassa (BIA) versus %M.Grassa (Densitometria)r=0.954; SEE=2.95

r=0.985; SEE=2.29
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fu possibile ricavare la % di massa grassa, ottenendo valori sovrapponibili a quelli
ricavati dalla densitometria e, di certo, pid accurati di quelli antropometrici.

E tuttora incerto se, negli obesi, il BIA sovrastimi la % di FFM: secondo Segal (1985)
si; secondo Lukaski (1993) no, neppure se si suddividono le % di grasso in 4 gruppi. Solo
il gruppo con pil elevata % di grasso (30-45 %) presenterebbe una differenza significa-
tiva tra FFM misurata e calcolata.

Cid, verosimilmente, potrebbe essere dovuto ad inadeguatezza del modello
bicompartimentale, nel grosso obeso!

L’altra possibilita (Lukaski, 1985) & che i soggetti troppo obesi presentino una
inomogenea distribuzione dell’acqua a livello della FFM (con aumento del rapporto
H,0 extra/HZO intra).

11 BIA & in grado di valutare i CALI PONDERALI (Gray, 1988; Deurenberg, 1989):
il paragone con la densitometria non evidenzio alcuna differenza tra valori misurati e
valori calcolati sia di FFM che di % grasso corporeo.

Secondo Kreitzman (1989), lo strumento BIA-RJL & estremamente affidabile,
rispetto ad altre tecniche, nella misurazione della FFM, anche su donne con ampie
variazioni del BMI (body mass index). Infatti i risultati del confronto sono risultati di

estremo interesse:

TECNICA %FFM r tra BIA ed altri metodi
BIA-RJL 51.945.9 —
HOLTAIN-IMPEDENZ.  50.4%5.9 0.88
DENSITOMETRIA 51.3%6.9 0.97
INFRAROSSO 50.1%6.1 0.97
PLICOMETRIA 51.1£5.0 0.94
TBK 43.9+4.0 0.74

L’impedenza misurata dallo strumento Holtain (r = .88) era di oltre il 20% pit bassa,

inciascun soggetto, di quella misuratacon loRJL (BIA101,ndAA). Paragonato all'RJL,
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I’Holtain (su 104 femmine) ha fornito una r = 0.81 per 'impedenza mentre le stime
dell’acqua totale (TBW) erano molto variabili con una “r” molto bassa (= 0.47). Perché
queste differenze? Entrambi gli strumenti Holtain e RJL misurano correttamente
I'IMPEDENZA ma solo lo strumento RJL usa la resistenza e la reattanza come fattori
di regressione indipendenti mentre quello Holtain utilizza una singola misura d’impe-
denza. Nell’Holtain, il circuito standard ha un’alta reattanza ed una modesta resistenza
mentre & ben noto che i soggetti viventi presentano valori di resistenza nettamente pil
elevati della reattanza, con un fattore pari a 10:1! Alla luce di cid, gli AA suggeriscono
cautela prima di accettare i risultati di strumenti ad impedenza che misurino direttamente
I’impedenza totale. Al conirario gli strumenti RJL possono riflettere in maniera
affidabile I’acqua totale (TBW) e la massa priva di grassi (FFM), per i motivi appena

accennati.

CALCOLO del GRASSO CORPOREO (FM)
Secondo Lukaski (1987), tutti i metodi indiretti che valutano la composizione
corporea presentano errori di predizione. Per quanto riguarda il tessuto grasso:
1) La DENSITOMETRIA ha un errore predittivo del 2.5%;
2) La percentuale di errore tra
a) BIA e DENSITOMETRIA ¢ pari a 2.95% ovvero & valutabile sui 2.3 Kg di
GRASSO;
b) ANTROPOMETRIA e DENSITOMETRIA & pari a 3.82% ovvero 3.0 Kg di
GRASSO.
In altri termini, I’errore antropometrico supera quello impedenziometrico del 30%.
Esiste invece una relazione stretta tra BIA e DENSITOMETRIA,; slope con F=0.29, p
= 0.60; intercetta simile a zero (F = 0.003, p = 0.96).
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CALCOLO DELLA MASSA MAGRA (FFM)
Secondo Lukaski (1987), ’ANTROPOMETRIA sovrastima la FFM: su 161 sog getti

(M+F) egli ottenne i seguenti valori di FFM:

60.241.0 Kg

a) ANTROPOMETRIA =
b) DENSITOMETRIA = 58.7£1.0Kg
c) BIA = 58.6x1.0Kg

Da cid una correlazione significativa (p<0.0001) tra i dati densitometrici e BIA, con
una slope non significativamente diversa da 1 (F=0.06; p =0.81), una intercetta simile

a zero (F = 0.02; p = 0.98) ed una linea di regressione simile a quella di identita.

Calcolo della massa magra (FFM) dall’impedenziometria
L’impedenza misurata attraverso 4 assi di trasmissione longitudinale consente di misurare una Rz
tanto affidabile da poter essere correlata (r = 0.989) con la FFM attraverso la formula “rozza”
AZ
Rz

FFM =

ove FFM & espressa in Kg.

IMPEDENZA E DIVERSI STATI DI IDRATAZIONE

Non v’& dubbio. che il BIA misuri accuratarf?énte la composizione corporea nei
soggetti sani, in cui la FFM ha uno stato di idratazione costante (Tabella VII).

Secondo Elsen (1990) il metodo & valido anche per valutare lo stato di idratazione dei
soggetti edematosi o disidratati, purché le variazioni idriche corporee siano superiori
(in un soggetto di 70 Kg) all’1.4% (= ~1 Kg). Ad analoghe conclusioni sono pervenuti
Howell (1994) che ha studiato 24 soggetti sani e Katzarski (1994), che ha studiato 7 sani
e 7 dializzati (Tnabella V, pagina 71).

Kushner (1987) ha dimostrato la validita deli’impedenza nel predire 1'acqua totale
corporea nei soggetti con malattie infiammatorie ed intestinali, nei diabetici e nei

pazienti con nutrizione parenterale totale.
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Tabella VII - ACCURATEZZA del BIA in DIVERSI STATI di IDRATAZIONE

SOGGETTI CORRELAZIONE VALORE AUTORE
a) Sani Rz BIA-DEUTERIO 0.97 Kushner, 1987
Rz BIA-DEUTERIO 0.80 Elsen, 1990

b) PPeT Idratati
Ipo
c) Emodializzati

d) Diabetici; in TPN;
con stati flogistici

RzBIA-LETTO BILANCIA 0.94
Rz BIA-LETTO BILANCIA 0.99
Rz BIA-ESTRAZIONE UREA  0.90

Rz BIA-DEUTERIO ?

Biasioli, 1988-1990
Bazzato, 1989
Maggiore, 1991

Kushner, 1987

Figura 20 La misurazione “Total Body”
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Anche il Ns. Gruppo ha valutato il problema e, dopo molteplici indagini, & pervenuto
alle seguenti conclusioni (Biasioli, 1988-1989):

1) una valutazione affidabile dei dati impedenziometrici richiede un confronto tra

soggetti dializzati e normali, suddivisi per fasce di eta e per sesso;

2) nel corso del trattamento dialitico, I’impedenza fornisce dati affidabili sulle
variazioni della quota idrica: il confronto tra il delta dell’acqua corporea (pre-post
dialisi) ed il delta del peso (pre-post dialisi) —valutati rispettivamente con I’impe-
denza e con il letto bilancia— & inferiore all’1%.

11 trattamento dialitico induce, sia negli uomini che nelle donne, un significativo
aumento della resistenza (maschi 482-553; femmine 517-604; p<0.001) e della
reattanza (maschi: 43-57; femmine 43-59; p<0.001), con una netta caduta della
percentuale di acqua corporea (maschi: 61.2% pre-HD—>59% post-HD; femmine:
54.3% pre-HD—>51.7% post-HD). Sia nei maschi che nelle femmine, I'impedenza
sembra sovrastirmiare la perdita idrica di circa 0.4 litri rispetto al calo ponderale,
determinato con il letto-bilancia (errore <1%). Pertanto, al fine di valutare
I’ AFFIDABILITA dell’impedenza abbiamo ricercato 1’eventuale presenza di
correlazioni individuali tra resistenza e peso, registrando in effetti una elevata
correlazione negativa resistenza-peso (r =—0.944 nei maschi e -0.950 nelle femmine;
p<0.001), presente sia prima che dopo HD e persistente a distanza di mesi.

E quindi evidente che, PER OGNI SINGOLO PAZIENTE, L’ANALISI
BIOIMPEDENZIOMETRICA COSTITUISCE UNA METODICA AFFIDABILE, sia
in fase predialitica che in fase postdialitica.

Anche nei dializzati, 1a metodica risulta semplice, rapida e —soprattutto— affidabile,
perché ad un dato peso di un certo paziente corrisponde una data resistenza (r=-0.947),
evidenziandosi cosi (anche nel dializzato) una stretta correlazione tra resistenza ed
acqua corporea.

La metodica, tuttavia, presenta dei limiti nel senso che ad una stretta correlazione tra

i dati misurati (resistenza-peso) sia in pre che in postHD, non corrisponde invece una
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analoga correlazione tra calo ponderale ed acqua perduta, per una sovrastima della
perdita idrica (errore ~1%). D’altro canto le formule attualmente utilizzate tendono ad
interpretare il calo ponderale dialitico come dovuto ad una riduzione acuta (impossibi-
le!) della massa magra.

E evidente, pertanto, che le formule che determinano la massa grassa e magra non
risultano applicabili prima della singola seduta dialitica, quando cio& il contenuto idrico
del tessuto magro & necessariamente superiore alla norma (ossia all’usuale 72-74%). Le
suddette formule, invece, sono accettabili in fase post-dialitica, quando —qualunque sia

A 66

la sua reale distribuzione— la percentuale di acqua & “vicina” al fisiologico.

Secondo Nyboer (1988), dopo HD si avrebbero le seguenti variazioni:
Z =+15%; Rz =+18%; Xc = +50%.
Secondo Meguid (1992, comunicazione personale) resistenza e reattanza (misurati
con il BIA) sono ben correlati con il monitoraggio longitudinale dei fluidi. E cio sia nei

normali, che nei malati che nelle gravide.

MONOFREQUENZA e MULTIFREQUENZA

La bioimpedenza pud essere monitorata con apparecchi in monofrequenza (es. BIA)
od in multifrequenza (es. XITRON 4000 B con range di frequenza da 1IKHz a 1.35 MHz
e con range di misurazione da 2 a 1000 ohms).

Secondo Lukaski (1993, relazione orale, 1994, Padova)) allo stato attuale dei fatti la
multifrequenza non & vantaggiosa rispetto alla monofrequenza a 50KHz. Infatti la
multifrequenza non migliora le correlazioni tra il predittore (= A%/Rz) e TBW oppure

ECW.



79

AUTORE FREQUENZA | PREDITTORE | TBW ECW
2
Lukaski (1988) | Monofrequenza % r=0.930 r=0.860
a 50 KHz
AZ
Kushner (1992) | idem Rz r=0.992 r=0.920
Van Loan (1992) | Multifrequenza
* 2224 KHz r=0.828 r=0.865
* 2330 KHz r=0.829 r=0.865
*a 540 KHz r=0.810 r=0.810
*a1MHz r=0.672 r=0.740
2
Segal (1991) Mulitifrequenza I{L
z
*a 100 KHz r=0.784
*a5KHz r=0.743
2
Pollicino (1992) | Monofrequenza RA
zZ
*ad 1 KHz r=0.442

L’aumento di frequenza (oltre i 50 KHz) non modifica in modo significativo 1o SEE
relativo al TBW: Lukaski = 5.7%; Kushner= 5.9%; Segal = 6.1% (a 100 KHz).
L’aumento da 1 a 50 KHz sembra, invece, incidere sullo SEE dell’ECW: Lukaski =
6.1%; Segal (5 KHz) = 11.9%; Pollicino (1 KHz) = 15.2%.

Cid sembrerebbe indicare che, se & pur vero che a frequenze basse (1-5 KHz) la
corrente passa soprattutto attraverso i fluidi extracellulari (mentre a frequenze superiori
a 50 KHz essa attraversa sia ECW che ICW), tuttavia 1’uso di frequenze di 5-50 KHz
fornisce SEE inferiori a quelle di 1 KHz, per quanto riguarda I’'ECW.



Alla luce di quanto riportato, & evidente che 1a bicimpedenza pud risultare di estrema

utilith nella pratica clinica nefrologica. Il metodo & inoltre economico, di uso semplice,
riproducibile e sufficientemente accurato.

I dati di RESISTENZA, REATTANZA e di ANGOLO di FASE hanno consentito,
finora, le seguenti ANALIST:

1) ANALISI della COMPOSIZIONE CORPOREA: dato statico e follow up nel

tempo;

2) VALUTAZIONE dell’ ASSETTO NUTRIZIONALE (allestimento di una banca

dati, contenente una cospicua casistica di soggetti normali e di dializzati);

3) MONITORAGGIO delle VARIAZIONI di FLUIDI e dei FENOMENIELETTRI-

CI, durante la seduta dialitica, al fine di ridurre I’instabilita cardiovascolare;

4) IDENTIFICAZIONE del PESO SECCO del DIALIZZATO;

5) l]a QUANTIFICAZIONE del VOLUME di DISTRIBUZIONE dell’ACQUA e,

quindi, dei VOLUMI di UREA, con misurazione del Kt/V “vero”;

6) la CINETICA dell’UREA.

Nel corso dell’ultimo decennio, numerosi gruppi nefrologici (italiani e stranieri)
hanno pubblicato decine di lavori dedicati alle informazioni ottenibili con la bio-
impedenza.

Parte di questi lavori sono elencati nella bibliografia inclusain questo volume: sitratta
di una rassegna bibliografica “stringata” che non vuole penalizzare alcun Autore, ma
“che, ovviamente, risente di un approccio personale ai problemi impedenziometrici.

Nel presente capitolo cercheremo quindi (con i limiti suddetti) di fare una sintetica
rassegna di quanto & stato acquisito nel corso di un decennio, chiedendo venia per

eventuali errori di omissioni!
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1) L’ANALISI DELLA COMPOSIZIONE CORPOREA —’

Si deve ad alcuni Nefrologi Italiani (tra cui chi scrive questo testo) 1’iﬁtuizione che
la bioimpedenza avrebbe potuto essere di estrema utilitd in ambito nefrologico per la
determinazione della composizione corporea dei nefropatici, in terapia conservativa od
in trattamento dialitico sostitutivo. E cosi, nella seconda meta degli anni ‘80, alcuni
gruppi nefrologici (tra i quali ricordiamo quelli di Legnago, di Firenze e di Mestre)
dedicarono parte del loro impegno professionale a cercare di capire vantaggi e limiti
della metodica, in ambito nefrologico, e quindi ad iniziare la costruzione di BANCHE
DATIdi RIFERIMENTO. Ed & solo sul finire del 1988 che incominciarono a comparire
i primi lavori scientifici dedicati alla “bioimpedenza nefrologica”.

Poichéloscopo di questo volume non & quello di fare unacronistoria dei fatti né quello
di attribuire particolari meriti o medaglie e distintivi ad alcuno, gli AA si limiteranno —
d’ora in poi~ad una seria elencazione di dati, nella convinzione che essi possano essere

di utilita a tutti i cultori (vecchi e nuovi) di questa “piccola” scienza.

1a) STANDARD di RIFERIMENTO: la composizione corporea dei soggetti sani

E noto che qualﬁnque valutazione nutrizionale non pud essere fatta in assoluto ma
deve essere effettuafa in relazione alla popolazione normale di pari sesso ed eta. Questo
confronto viene fatto, in modo grossolano, rispetto ai dati forniti dallaMETROPOLITAN
LIFE INSURANCE (MLI) ed, in modo pill accurato, rispetto alla popolazione normale
della stessa zona e/o area regionale.

Poiché le tabelle della MLI si riferiscono alla popolazione americana giovane,
muscolosa e ben pit alta (soprattutto 10-20 anni fa) di quella italiana, era indispensabile
creare un riferimento locale.

Acidsiaggiunge il fatto che i DATIIMPEDENZIOMETRICI provenienti dagli USA
o dall’ITALIA (Tabella VIII) si riferivano, ancora una volta, a SOGGETTI NORMALI
GIOVANI (range 20-39 anni).’
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Tabella VIII - COMPOSIZIONE CORPOREA e BIODIMPEDENZA

A) Composizione corporea di 1599 soggetti normali Usa di giovane eta (Segal, 1988)

Maschi ' Femmine

N. casi 1.089 510

Eta (anni) 31.0+ 8.0 287 75
Peso (kg) 80.2 + 122 63.5 £ 105
Resistenza (ohms)* 4545 + 535 562.7 = 64.0
Reattanza (ohms)* ? ?

% Acqua* . 79.8 + 14.0 70.8 £ 13.7
% Grassi* 197+ 75 277+ 85
% Magri* - 80.3 £ 135 723 + 13.0

NB: I dati si differiscono a 4 diversi gruppi di studio (San Francisco, New York, Natick e San Diego)

B) Composizione corporea di 300 soggetti sani italiani (Adami, 1990)

Tutti M F P
numero casi 300 140 160
Eta (anni) 31 — —
Altezza (cm) — 174 £ 8 1636 <0.0001
Peso (kg) 71.6+9.7 60.0*£10.6 <0.0001
Resistenza (ohms) 550+ 84 ? ?
Reattanza (ohms) 58+ 10 ? ?
Angolo di Fase (gradi) 6.04+1.7 62+1.1 5.86 £1.02 ns
% Acqua ? ? ?
FFM (kg)* 51.2+10.2 | 584+£9.7 452148 <0.0001
BCM (kg)* 304168 347+64 26.2+3.9 <0.0001

* Valori determinati dall’idrodensitometrial
« Valori impedenziometrici
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Tabella IX - COMPOSIZIONE CORPOREA di 207 SOGGETTI NORMALI
(Biasioli, 1986-1987)

Maschi Femmine

N. casi 86 121

Eta (anni) 51.8 £ 10.0 536+ 8.0
Altezza (cm) 1715+ 7.0 1597+ 6.0
Peso (kg) 74.1 £ 12.9 617 9.7
Resistenza (chms) 500.0 £ 78.4 5321+ 72.0
Reattanza (ohms) 54.6 £ 15.0 62.3 £ 13.0
Angolo di Fase 6.1+ 0.7 66+ 05
% Acqua 584+ 5.6 547+ 64
% Grassi (FM) 20,7 £ 6.3 266+ 6.0
% Magri (FEM) 432+ 6.1 337+ 3.6
Acqua (litri) 432 + 6.1 337+ 3.6
Na/K 1.02 £ 0.21 0.95 £ 0.10
%Acqua extr. 410+ 6.0 40.0 £ 3.0
BMI 251+ 022 241+ 0.19

* ] dati si riferiscono ad una popolazione di Legnago, sana, reclutata tra i donatori di sangue, i volontari
della Croce Rossa, il personale medico, i soggetti in visita ambulatoriale (ambulatorio di oculistica).

NB) BMI = peso in grammi/altezza al quadrato. Alcuni lo esprimono come Kg/cm2, moltiplicando il dato
per 10.
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Dacid la necessita di allestire una BANCA DATI dei SOGGETTISANIITALIANI,
dapprima piti grossolana (Tabella IX) e poi dettagliata per SESSO e per DECADI di
ETA (Tabella X per i MASCHI e Tabella XI per le DONNE).

L’analisi ha coinvolto 366 sbggetti sani (171 M e 195 D) della Ulss di Legnago:
volontari, donatori di sangue, soggetti ambulatoriali (ambulatori di: oculistica, otorino,

dermatologia).

Consigliamo al lettore (per evitare confusioni e/o discussioni) di analizzare le Tabelle
(e di utilizzarle eventualmente come dati di riferimento) tenendo ben distinti i DATI
OGGETTIVI (altezza, peso, etd) e quelli MISURATI dall’IMPEDENZA (resistenza,
reattanza, angolo di fase) da quelli RICAVATI (acqua corporea, massa magra, massa
grassa). Anche se abbiamo chiarito che i valori derivati sono “affidabili”, riteniamo che
cid consenta al “tecnico” di valutare in modo separato i fenomeni elettrici e le
caratteristiche corporee. Cio gli garantird informazioni supplementari rispetto a quelle

meramente nutrizionali!

Valutazione dei dati
1 dati ottenuti portarono ad acquisire le seguenti conoscenze:

a) & erroneo ritenere che la percentuale di acqua corporea sia, in entrambi i sessi, pari al
58% (come vorrebbe Gotch) poiché esiste una cospicua variabilita interpersonale,
soprattutto nel sesso femminile;

b) tra maschi e femmine esiste una profonda differenza in termini di acqua corporea
totale (circa 9.5 litri);

¢) negli uomini, ’effetto dell’ETA & evidente sul’ANGOLO di FASE (in calo
progressivo), sulla REATTANZA (calo progressivo) e sulla RESISTENZA (che
peraltro presenta un andamento in calo fino ai 70 anni e poi in ascesa).

d) nelle donne, I’effetto dell’ETA & parimenti evidente sull’ ANGOLO di FASE (in calo
progressivo) mentre REATTANZA e RESISTENZA evidenziano un andamento

spezzato (riduzione fino a 60 anni e crescita poi).
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Anche impedenziometricamente UOMINI e DONNE sono DIVERSI: paragonate
agli uomini, le donne presentano una RESISTENZA PIU ELEVATA (p<0.01); una
REATTANZA pit alta; un ANGOLO di FASE mediamente pit basso (fino a 60 anni).
Da cid le ovvie conseguenze: le donne sono piul grasse (p<0.001) e contengono meno
acqua (p<0.001) degli uomini. Ovviamente diverso anche I’andamento del body mass

index (BMI = peso in grammi/A?).

1b) La composizione corporea dei dializzati
Le Tabelle XII' e successive riportano la composizione corporea dei soggetti
DIALIZZAT], ricavate dai lavori del gruppo di Legnago e da quelli di altri gruppi

italiani.

Le Te;belle XII-X1II e XIV sono tratte dai lavori di Biasioli e Coll. (1990-1993),
relativi a44 soggetti (11 Me22F) valutati prima in modo statico (Gennaio 1988, Tabella
XII) e quindi in modo prospettico, per 16 periodi quadrimestrali (= 64 mesi) dal
Gennaio 1988 all’ Aprile 1993.

Per inciso rimarchiamo che il follow up sta proseguendo ancor oggi ed ha toccato (nel Gennaio 1995)
i 7 anni di osservazione. I dati relativi verranno pubblicati nel corso del 1995.

Al termine del 16° periodo di osservazione |'eta dialitica media era pari a 96.0£30.5 mesi negli uomini
ed a 100.3£39.4 mesi nelle donne. )

Oltre ai 44 citati soggetti (22 M, 22 F) sono stati quindi reclutati (1993) altri 12 M e 12F.

Cib & stato fatto: a) per completare le decadi; b) per sostituire i soggetti “persi” per decesso e/o
trapianto; c) per eseguire un follow up completo su un numero sufficiente di soggetti, seguiti fin dall’inizio
del trattamento dialitico.

Sui soggetti dializzati la valutazione & stata fatta sia prima che dopo la dialisi (15" €
30" post HD). Per semplicita di rappresentazione, le Tab. XII, XIII e XIV sono relative

alle sole misurazioni post-dialitiche.
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Tabella X - LA BIOIMPEDENZA negli UOMINI SANI (Biasioli, 1990-1993)

Gruppi di eta 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-95
Parametri

n. soggetti* 2 22 27 23 25 29 21 2
Eta (anni) 22783 337430 43881 54.542.2 64.612.8 74.533.2 84.383.1 93.042.8
Altezza (cm) 176.846.9 174.545.8 171.545.4 168.744.8 170.944.0 170.246.9 165.04.1 154.5410.6
Peso (kp) 73.049.3 78.6H2.6 75.3H0.5 76.549.9 717489 12415 64.0410.7 64.536.3

Resistenza (ohms) | 47124524 43844543 45648576 43094547 45004604 49334607 54804742 539.56.2

Reattanza (ohms) 61.149.5 50.247.0 50.847.4 45.347.2 464493 44.516.6 46.317.8 35.044.2

Ang. di Fase (gradi) 7.340.8 6.540.5 6.410.6 6.040.7 57407 5.1404 4.8309 3.940.2
MassaMagra (kg) | 61514727 65443927 62114835 62494626  61.944637  57.3989.16 49434699  457047.07
Massa Grassa (kg) | 11.544.46  18.87H741 1330409 14.0446.51 15724606 13.874.54 14614580  18.8040.70

Acqua (litri) 45474472 41584567 45354504 45854678 45104395 42334548 3755406 35.204381
%MM 84431489  83.6444.57 82614428 8225666 80.0246.05  80.80:4.84  77.83650  70.7043.96
%MG 15564489 16354457 1738428 17744666 19984605  19.1944.84 2216650  29.3083.96
%H20 62594521 61054485  60.57TH.75  60.544647  5B34HB1 5990465  59466.13  54.6040.57
Na/K 0.9840.10 1.0740.08 1.1040.19 1.1340.15 1.1340.16 1.234).13 1.2740.24 1.3940.17
Densita 1.0540.01 1.0540.01 1.040.01 1.0540.01 1.0420.01 1.0440.01 1.0440.01 1.0240.01
Met. Basale (cal) 18924201 20014256 18164211 18394183 1811161 16964232 14954177 140077
BCM (kg) 274405 3425447 3212456 3127377 30124328 2624421 2176473 1660441

Acqua Extrac (litr}) | 18.42:44.01 19964333 18904293 19861275 19764320 19458373 17214307  18.10:4.24
Acqua Cellul, (liri) | 27134326 27.1643.73 26504380 25994221 25331202 22874237  20358.04  17.1040.42

%H?20 Extrac, 39274074 41904240 41554254 43218324 43724424 45724361 4590578 51.5046.36
%H20 Cellul. 47.16:4.60 43944352 42014362 41204442 38958339 37.0343.00  34.164.94 25853035
BMI 2.3340.10 2.5840.22 2.56:40.18 2.6840.19 2.6640.17 2.4530.18 2.3540.26 2.7040.11

*Totale = 171
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Tabella XI- LA BIOIMPEDENZA nelle DONNE SANE (Biasioli, 1990-1993)

Gruppi di eta 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-95
Parametri

n. soggetti* 24 33 31 26 28 26 23 4
Eta (anni) 24.182.6 35.042.6 4187 54.342.6 64.542.7 147426 841427 91.742.0
Altezza (cm) 163.746.8 161.4:4.6 158.545.2 162.944.8 158.746.1 155.347.7 1540465 153.24.8
Peso (kg) 60.228.6 58448.8 62.149.9 64.948.6 63.2H2.6 62,6422 56.346.9 53.54133

Resistenza (ohms) | 588.9468.3  584.24675 = 528.1467.7 51174555 55804813 58834777 58244638  705.5495.6

Reattanza (ohms) 64.318.6 63.248.9 55.148.5 47.645.1 52.648.5 547499 493401 60.5+184
Ang. di Fase (gradi) 6.140.5 6.140.6 59404 5.840.4 5.340.5 52405 48408 4.840.8

Massa Magra (kg) | 43.634.63  42.6814.33 44714575 47634515 44234629  41.9947.22 38134600  36.6546.18
Massa Grassa (kg) | 16.6244.52 16.1245.35  17.3885.17 17284529 19.0247.38  20.6845.97 18.0347.63  17.8547.25

Acqua (litri) 2194269 3795 B3IV 35244342 32548380 3093421 29944240  26.8043.20
%MM 70844043 TR T256H4.64 72.10£1087  70.6846.00  67.514.75 70.7785.75  67.6745.58
%MG 27114417 26764494 22261286 26164584 29314600 3252474 29214575 32.2545.58
%H20 54024475 54744501 54.3544.69 54.8045.75 52544630  50.2045.16 53734565  51.4047.07
Na/K 1.0040.10 1.0140.10 1.0540.10 1.0840.14 1.0940.16 1.04:40).14 1204023 1.0840.08
Densita 1.0340.01 1.0340.01 1.0340.01 1.0440.01 1.0340.03 1.0240.01 1034001 1.0140.01
Met. Basale (cal) 14834108 1453104 1415126 1479413 1401439 13554158 1302482 1216435
BCM (kg) 22.25:12.43 21.6842.12  22.2612.86 23584275 20698342 19.5743.85 17214245 1542475

Acqua Extrac (litri) | 13.3311.73 1321480 14.5642.54 15734242 14.5642.58 13372259 14172280 11.5742.62
Acqua Cellul. (litri) | 18.85+.38 18.5941.21 18.7042.00 19.8742.80  17.96#203  17.5732.13 15.7642.03  15.200.97

%H20 Extrac. 41414265  41.60£280  43.1342.90 445748317 44713 4300421 47264699 43.0045.30
%H20 Cellul. 1244225 1348348 36208292 36574293 33224366 31374215 309145 29804583
BMI 2.2440.12 2.2440.19 2474021 2.4440.10 2.5040.29 2.5940.22 2374008 2.2840.39

*Totale = 195
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Tabella XII - RISULTATI COMPLESSIVI della BIOIMPEDENZA nella POPO-
LAZIONEin DIALISIEXTRACORPOREA (Biasioli, Gennaio 1988)

MASCHI FEMMINE

N. casi 22 22

Altezza (cm) 166.0 £ 14.1 1557 £ 64
Peso (kg) 669 =+ 13.0 593 £ 10.7
Eta (anni) 590 £ 54 60.0 £+ 6.5
Eta dialitica (mesi) 355 £ 55 365 £ .75
Resistenza (chms) 5537 £ 69.0 6044 £ 805
Reattanza (ohms) 574 = 124 59.0 = 14.1
Angolo di Fase (gradi) 58 £ 07 : 55 £ 05
%Acqua 590 £ 79 517 = 62
%Grassi 232 £ 10.0 309 £ 6.1
%Magri 766 + 99 69.0 £ 6.0
H20 (litri) 394 £ 52 306 £ 50
Na/K 1.0l = 0.14 099 = 0.15
%Acqua extrac. 400 =+ 3.0 41.0 £ 3.0
BMI 242 = 0.02 244 + 0.12

NB) Confronto statistico tra HD e soggetti sani (= C), maschi (M) e femmine (F)

1) Resistenza CM-HDM = p<0.001
2) Resistenza CF-HDF = p<0.001
3) %Acqua CF-HDF = p<0.005

4) %Magri CF-HDF p<0.001

It
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Tabella XIIT - LABIOIMPEDENZA negli UOMINIin DIALISIEXTRACORPOREA
(Biasioli 1988-1993)

Gruppi di eta 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-95
Parametri

Osservazioni® 13 59 44 65 90 62 13 0
Eta (anni) 27.141.2 36.042.2 46.042.7 533425 64.742.2 744828 81.241.1

Altezza (cm) 172.045.9 164.644.1 166.948.4 174.749.8 165.846.4 170.047.7 168.943.7

Peso attuale (kg) 723457 59.647.3 65.647.8 74.448.2 76.9414.3 66.67.71 61.241.0

Resistenza (ohms) 52304419 56534473 51624533 523967  S80.4468.5 588463 598.2440.0

Reattanza (ochms) 720429 69.2496 61.910.6 57.618.2 50.5+134 50447.7 52.848.1
Ang. di Fase (gradi) 7740 6.930.9 6.8H.3 6.240.8 5440 4.840.6 4.940.5
Massa Magra (kg) 557783.03 48194521 52954650  57.924728  49.604792  49.16#4.54  48.2443.10
Massa Grassa (kg) 15.6544.68  12.8943.58 13.66:449 15414428 27.02H275 14818304 16224253

Acqua (litri) 41.254.99  36778.09  39.6344.00 42454437 38794501 37.0542.69  36.55%.76
%MM 783345.64  79.4034.86  80.3745.44  79.25M43 665944036 7705430  47.8843.49
MG 21644566 21234700 19.614545 20804432 3396£10.14  23.05#433 25114349
%H20 S7984.80  60.5944.20 605191  57.724469 51954646  58.1843.04 56784214
Na/K 0.8740.220  0.954).12 0.994.16 1.0340).13 1.0240.28 1.2340.20 1.1540).14
Densith 1.0340.01 1.0440.01 1.0440.01 1.0540.01 1.0120.03 1.0340.01 1.0340.01
Mel. Basale (cal) 1732486 1527444 1584 64 1710184 1499199 14874115 1464478
BCM (kg) 37.86+4.02 31163506  32.0847.81 34994510  27.248343 25684354 2543457
ECM/BCM 1.2840.20 1.3240.21 24046.34 1.3940.22 1.39:40).27 1.5840.19 1.5240.14
Acqua Extrac (litri) 14.540.9 13.040.7 14.840.4 16.940.3 1474 4 16.440.3 15.74.3
Acqua Cellul. (litri) 26.64.1 22.84.2 243H.5 25249 235427 209423 20.34.9
%H20 Extrac. 35.042.0 36.042.0 38.042.0 40.082.0 39.045.0 44.083.0 44.043.0
%H20 Cellul. 44.841.6 42.943.0 43,1419 39.7£1.0 30.745.9 33.140.5 34.841.0

Eta dialitica (mesi) 67.54139  143.94384 37.6455.9 453121.7 4174305 54.6437.2 96.946.9

* elaborazione di 16 periodi; Osservazioni = & il numero di osservazioni trimestrali eseguite su ogni gruppo, durante i 16 periodi. Dividendo deito numero
per 16 si ottiene il numero medio dei componenti del gruppo, nell’arco dei 64 mesi considerati.

Totale soggetti = 346
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Tabella XIV - LABIOIMPEDENZA in22 DONNEin DIALISTEXTRACORPOREA
(Biasioli 1988-1993)

Gruppi di eta 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-95
Parametri

Osservazioni* 0 16 17 26 148 118 21 0
Eti (anni) 34445 43445 56.143.5 64.942.8 74.642.8 80.941.2
Allezza (cm) 160.045.5 148.046.2 157.847.1 164.147.0 152.645.4 153.644.7
Peso attuale (kg) 464144 52.844.7 60.541.1 60.519.8 64.3+15.9 58.848.3
Resistenza (ohms) 67394636 63634463 67104629 63094797  589.7499.0  602.4+134.1
Reattanza (ohms) 759413 71.548.2 78.1410.3 6044123 54.5414.3 471422
Ang, di Fase (gradi) 6.440.8 6.940.7 6.640.8 5340 5.64.0 42409
Massa Magra (kg) 36.5742.61 3559471 41.5143.04 3947423 40943651  37.2043.06
Massa Grassa (kg) 11904285 1774869 20334451 17.054.781  208049.52  16.1845.33
Acqua (litri) 2792467 27144128 30.2342.12 29444265 30384374 28.26H.74
%MM 75754438 66764242  67.5445.04  69.924641 67254829  70.5155.86
%MG 24164436 31044847 32443504 29.6635.72 32244736 29473586
%H20 58204447 510648235  48.8644.57  52.6945.55  50.8047.70  53.7746.01
Na/K 0.9940.10 0.8140.06 0.8440.07 1.0740.22 0.9940.19 1.3340.34
Densitd 1.0340.01 1.0640.00 1.0140.01 1.0240.01 1.0140.02 1.0240.01
Met. Basale (cal) 1303458 1213436 1349463 1299491 13574189 1251467
BCM (kg) 224648299 22594192 26.1442.60 38461660  23.15H.05  17.3943.19
ECM/BCM 1.3840.11 1.1440.31 1.2340.07 1.4440.21 1.3740.24 1.6540.34
Acqua Extrac (litri) 9.9042.50 8.742.90 1324311 12.6842.49 14904350  13.3043.67
Acqua Cellul. (litri) 164042.05  17.704233  204043.60 16814204  18.0842.03  15.0040.14
9%H20 Extrac. 38.0046.5 33.0046.0 39.0040.70  43.1247.16 45004741  47.0047.07
%H20 Cellul. 39.2045.5 3540458 4220453 33.5244.01  33.0246.17  31.5548.98
Eta dialitica (mesi) 173.8474  100.8423.0 73.8432.2 97.1857.1 49.1442.4 89.6159.6

* elaborazione di 16 periodi; Osservazioni = si veda la spiegazione in Tabella XIII

Totale soggetti = 346
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A questo proposito ricordiamo che:

a) solo in post dialisi, la % di acqua corporea dei dializzati si normalizza;

b) solo in post-dialisi, la % di distribuzione dell’acqua corporea ¢ simile a quella dei
soggetti normali (% di acqua extracellulare = 41 nei maschi sani e 40 in quelli
dializzati; 40 nelle donne sane e 41 in quelle dializzate);

¢) solo in post-dialisi, 1’angolo di fase dei dializzati si “avvicina” a quello dei normali
(5.8-5.5 versus i normali 6.1-6.6);

d) nelle valutazioni longitudinali solo i valori post dialitici di impedenza possono
validamente essere oggetto di confronto, considerato che —in post HD-1i soggetti sani
sono al “peso secco”, ovvero con un patrimonio idrico vicino a quello ideale e non
largamente imprevedibile (+2.0 Kg—>+6-10 Kg! ossia da +3% a +9-16%) come
prima della seduta dialitica;

e) nella prassi vquono eseguite 3 misurazioni post-dialitiche nell’arco di una settimana
e vengonq utilizzati i valori medi.

La Tabella XV contiene la sintesi dei confronti statistici tra soggetti emodializzati e
soggetti sani, di pan sesso ed eta.

Ci limitiamo a ricordare le seguenti, fondamentali acquisizioni.

2) COMPOSIZiONE CORPOREA E FOLLOW UP

1) La composizione corporea del dializzato ¢ significativamente diversa da quella dei
soggetti sani, a parita di fasce di eta;

2) anche nella popolazione in dialisi, la composizione corporea si modifica in modo
differente nei due sessi, con il passare degli anni;

3) la percentuale di acqua corporea non pud essere acriticamente fissata al 58% del peso
secco;

4) nel tempo, esistono significative variazioni dell’acqua cellulare (che si riduce dai 20

ai 90 anni!), con un contemporaneo incremento dell’acqua extracellulare.
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Questo andamento &:

a) analogo a quello dell’invecchiamento fisiologico, pur se quantitativamente diverso;

b) pilt marcato nei maschi che nelle femmine;

c) espresso da una progressiva riduzione della percentuale di acqua corporea totale, che
scende dal 58.2% al 53.7% nelle dializzate (e da 54% a 53.7% nelle sane) e dal 58%
al 56.7% nei dializzati (ma dal 62.5% al 59.4% nei sani).

E evidente che i due sessi hanno comportamenti diversi:

Le donne con il passare degli anni perdono peso, acqua, FFM, acqua cellulare (-3.1
litri) mentre guadagnano FM ed acqua extracellulare. La BCM cala di 5
litri.

Gli womini  conil tempo perdono peso, acqua, FFM e BCM, mentre guadagnano FM.

E evidente che le dializzate hanno un comportamento qualitativamente simile a
quello delle sane, se si esclude il peso corporeo (che cala da 60.2 a 56.3 kg nelle sane e
cresce invece nelle dializzate). Nella fascia di etd 80-89 anni sane e dializzate si
assomigliano.

Ovviamente, tra i 2 gruppi, i valori pil bassi appartengono alle dializzate.

Nei due gruppi maschili, I’invecchiamento determina effetti analoghi e, nella fascia
di eta 80-89 anni, si osserva che i valori dei sani e dei dializzati si avvicinano. Tuttavia
1 dializzati maschi continuano ad essere abbastanza diversi dai sani: pesano di meno,
hanno meno H,0, meno FFM, maggior FM ed una minor percentuale di acqua..

Il confronto statistico (Tabella X V) dimostra come le donne (sane e dializzate) siano
tra loro simili gi& nella decade dai 70 ai 79 anni mentre gli uomini (sani e dializzati)
tendono ad essere simili tra loro solo nella successiva fascia di eta (80-89).

Alla luce di questi dati, appare chiara I’importanza di monitorizzare, nel tempo,
I’andamento della composizione corporea dei soggetti dializzati e la necessita di un
confronto costante con i valori dei soggetti sani, di pari sesso ed eta.

Tutto cid consentira di acquisire un’importante messe di informazioni che permette-

ranno di personalizzare ulteriormente il trattamento dialitico. E evidente, infatti, che la



Tabella XV - CONFRONTI HD-CONTROLLI (Biasioli 1988-1993)

UOMINI DONNE
Gruppi|Gradi Resist. Reatt. Angolo MM MG  H20 | Gradi Resist. Reatt. Angolo MM MG H20
 dieta |dilibertd di fase di liberta di fase
20-29 t 2.94 2.81 1.27 2.60 2.52 2.94 — — — — — — —
(32) p<0.01 <0.01 ns. <002 <0.02 <0.01
30-39 1022 843 196 1040 246  9.56 434 482 144 504 286 532
(76) <0.01  0.001 ns.  0.001 ns.  0.001 (46) 0.001  0.001 ns.  0.001 0.01 0.001
40-49 4.38 4.73 1.49 5.07 0.33 5.19 572 8.66 6.25 6.17 0.27 6.46
(66) 0.001  0.001 ns. 0.001 ns.  0.001 (45) 0.001 0,001 0.001 0.001 ns.  0.001
50-59 7.76 6.32 1.05 2.66 L12 270 9.60 13.48 4.54 5.14 221 6.25
(82) 0.001 0,001 ns. 0.01 n.s. 0.01 (49) 0.001 0.001 0.001 0.001 0. 0.001
60-69 798 352 140 713 428 568 440 320 000 496 178 521
(108) 0.001 0.001 ns.  0.001 0.001 0.001 (165) 0.001 0.002 0.002 0.001 ns.  0.001
70-79 - 7.58 352 243 562 L14 593 006 006 197 072 006 065
(85) 0.001 0.001 0.02 0.001 ns.  0.001 (135) n.s. n.S. 0.05 ns. n.s. n.s.
80-89 T 216 227 035 0S5 090 0.80 063 065 231 062 094 259
ns.  0.05 ns. ns. 002

[€3)) 0.05 0.05 n.s. n.s. n.s. ns. @1 n.s.

() = gradi di liberta
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conoscenza dei volumi di acqua (extra ed intracellulare) del singolo paziente garantira
una miglior programmazione della cadenza dell’ultrafiltrazione oraria. Analogamente,
I’andamento (nel singolo paziente) del rapporto Na/K corporeo e dell’angolo di fase
potra fornire importanti acquisizioni sulle caratteristiche elettriche della cellula, sul
contenuto potassico corporeo e sul raggiungimento, o meno, del peso secco.

In questa analisi ci siamo volutamente limitati a prendere in considerazione un dato
statico (la composizione corporea del paziente, al peso secco), valutato perd
prospetticamente nel tempo, mentre volutamente abbiamo trascurato 1’aspetto dinami-
co, ossia i cambiamenti dei volumi corporei in corso di dialisi.

Siamo personalmente convinti che la sensazione di sete (vera o presunta) del periodo
interdialitico e le ampie variazioni negli incrementi ponderali interdialitici non siano
tanto legati al “fatto acuto” (4 ore di dialisi) quanto alla “cronica” anomala distribuzione
di acqua nei comparti corporei.

La sete pud essere espressione dell’anomalo patrimonio corporeo idrico in senso

quantitativo o solo qualitativo.

LA BIOIMPEDENZA in CAPD

Per sintesi, facciamo riferimento al VII Convegno Nazionale di Dialisi Peritoneale
(Brescia, 23-25 Settembre, 1993) ed alle comunicazioni ivi tenute da Brunori, Cocchi
e Bergia.

I dati relativi sono riportati nella Tabella XVI. Secondo gli AA, sono traibili le

seguenti conclusioni:

a) secondo Cocchi, ANTROPOMETRIA ed IMPEDENZA fornirebbero sostanzial-
mente risultati equivalenti, peraltro con una minor riproducibilita dei dati
antropometrici, per quanto riguarda FM, FFM e TBW. Tuttavia, per quanto riguarda

il TBW, la corrispondenza tra dati impedenziometrici ed antropometrici presuppone



Tabella XVI- LA BIOIMPEDENZA in CAPD (1993)

Casi

Eta (anni)

Eta dialitica (mesi)
Peso (kg)

Rz

Xc

A. Fase

%TBW

%FFM

%FM

% CV

— FFM Antropometria
— FFM Impedenza

— FM Antropometria
— FM Impedenza
TBW (litri)

FFM (kg)

FM (kg)

Cocchi R.

25 (15M, 10F)

64.9
26.7
62.4

55.78
74.43
25.57

0.91
0.54
3.21
1.17
34.80
46.44
15.95

9.7
24.3
12.4

6.28
6.37
6.37

HoH H oo o o

+ 7.94

Bergia R.

21 (14M,7F)

61.

9

+

B I I R R SR R |

10.5
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I’esistenza di un presupposto: “la normoidratazione clinica”.

b) Secondo Bergia, i dati ottenuti con le 2 metodiche sono “piuttosto simili e
concordanti, anche se il BIA indica un maggior aumento della FFM rispetto
all’antropometria”. Secondo 1’ Autore biellese, i dati relativi alla valutazione delle
masse Corporee possono essere comparabili “a patto che la valutazione venga sempre
effettuata in condizioni di normoidratazione”.

L’uno e l’altro Autore, tuttavia, forniscono solo dati impedenziometrici parziali, cosi

come I’ Autore (De Fijter) che per primo ha parlato di “normoidratazione in CAPD”.

3) LO STUDIO dei FENOMENI INTRADIALITICI J

Dimostrato che I’impedenza bioelettrica (IB) permette una analisi rapida e precisa
della composizione corporea dei soggetti normali e dei dializzati [data la correlazione
esistente tra resistenza e peso (r=0.947)] si & posto il quesito se la misurazione
intradialitica periodica della IB consentisse o meno di ottenere informazioni utili in tema
di variazioni elettriche, di cinetica e/o di sintomatologia dialitica.

A partire dagli anni 1987-1989 alcuni gruppi di ricercatori (De Vries, Biasioli,
Bazzato tra tutti...) hanno dedicato parecchia attenzione a questo specifico aspetto. A
quel tempo non erano disponibili le attuali sofisticate possibilitd di monitoraggio “on
line” e ci si dovette limitare, inizialmente, a misurare in modo discontinuo (ogni 5'-10")
durante la seduta pressione, Rz, Xc, angolo di fase, peso, calo ponderale e 1'UF nonché
a calcolare in modo indiretto la TBW, la % di acqua corporea persa e gli ipotetici
movimenti di acqua tra i comparti.

LaTabella X VIIriassume, amd di esempio, i risultati ottenuti dal Gruppo diLegnago,
in quegli anni: su 30 soggetti (16 M e 14 F) vennero studiate 34 sedute di bicarbonato
dialisi (BHD), condotte con tecniche standard (Qb = 275; Qd = 650 ml/m'; durata = 240

m'; filtri da 1.3-1.5 m?) e con largo range di ultrafiltrazione.
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Tabella XVII - LA BIOIMPEDENZA INTRADIALITICA (Biasioli, 1989)
(Valori medi di 816 dati/parametro, raccolti durante 34 sedute di BHD)

PARAMETRI MEDIA D.S. VARIANZA RANGE
Peso (kg) 65.05 10.75 115.74 47-94
Rz (ohms) 559.40 88.40 ©7820.90 388-785
Xc (ohms) 50.10 18.70 352.80 10-95
Angolo fase 5.02 1.42 2.02 1.2-8.2
R/Xc 8.80 2.49 6.22 2.1-16.9
Acqua corp. (litri) 35.17 5.87 34.45 25-51
%Acqua corp. 54.06 9.02 29.76 48-64
Pr. Sist (mmHg) 131.90 25.09 629.90 70-200
Pr. Diast (mmHg) 77.60 13.62 185.60 30-100
UF (ml/10") 179.10 146.40 17642.00 20-973

Apeso (g/10%) -~ 147.20 120.40 14500.00 5-800

NB: Ladifferenza tra UF/10' e delta del peso/10' (perdita peso/10'= 179.1-147.2=31.9 g/10') rappresenta
la quantita totale d’acqua od infusa o bevuta durante la dialisi.
Per ulteriori informazioni si veda il testo.
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Si ricavarono informazioni preziose:
a) i dati medi non sono in grado di esprimere la dinamica dei fenomeni intradialitici;

b) durante la seduta, si verifica un significativo aumento della resistenza (maschi: da517
2604 ohms, p<0.001; femmine da517 a 604 ohms; p<0.001) e della reattanza (maschi
da 43 a 57 e femmine da 43 a 59 ohms; p<0.001);

¢) acid & associato un aumento meno significativo (da 4.4 a 5.9; p<0.01) dell’angolo di

fase;

d) ovviamente in calo la % dell’acqua corporea (M: da 61.2259.0%; F: da54.3 a51.7%)
con riscontro di una elevata correlazione negativa traresistenza e peso (M: r =-0.944;

F: r=-0.950).

Gli studi consentirono di dimostrare, per la prima volta, che in corso di dialisi, le
variazioni di Rz e di Xc non sono consensuali, ma dissociate: da ci6 I’incremento
dell’angolo di fase (AF).

Tuttavia ’analisi dettagliata dell’ AF nel corso dei primi 140 minuti di BHD (non
“sporcati” da manovre cliniche significative) consentl di osservare che 1’aumento
dell’AF presenta un andamento tipico caratterizzato da una stasi iniziale e da una
successiva ascesa (Figura 25,a) interrotto da brevi periodi di pausa. Un’elaborazione
statistica molto sofisticata evidenzid la esistenza di correlazioni altamente significative:
tra ANGOLO di FASE e pressione sistolica e % di H,0 corporea rimossa; tra P.
SISTOLICA e % di acqua corporea rimossa; tra ANGOLO di FASE e la comparsa di
EPISODI IPOTENSIVI. Ebbene tutte queste correlazioni tendevano ad aumentare nei
primi 30' della seduta ed a ridursi nel proseguo della stessa.

L’uso della MATRICE MEDIA dei DATI (ossia della media di ogni singola
correlazione individuale ad ogni dato tempo della sessione) consenti di evidenziare che
tra il 90° ed il 110° minuto di dialisi esisteva un netto crollo di 2 MATRICI di
CORRELAZIONE: quella tra AF e % di acqua corporea rimossa e quella tra AF e

pressione sistolica (Figura 25,b).



Angolo di Fase

3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14
TEMPO (minuti x 10)

Matrice di correlazione tra Angolo di Fase e...

% Ho0 UF

5 6 7 8 9 10 11 12 13
TEMPO (minuti x 10)

Figura 25a L'angolo di fase durante la dialisi

Figura 25b La matrice di correlazione durante la dialisi
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Ebbene, detta caduta avveniva nel momento in cui 1'ultrafiltrazione complessiva si
avvicinavaal 4.5-5.5% dell’acqua corporea totale, ossia al valore del volume plasmatico
teorico individuale (in media: 1.6 litri). Si vedano le Tabelle XVII e XIX, per una
miglior comprensione.

Durante lo studio, gli EPISODI IPOTENSIVI risultarono frequentemente associati
all’arresto dalla crescita dell’AF e ad una % di acqua rimossa inferiore (in quel dato
momento) al valore medio di UF dell’intera popolazione studiata.

Ad esempio, al 150° minuto I’ipotensione si verificava quando la % di acqua rimossa era diversa dal
valore medio: 8.00% invece del “complessivo” 9.5%. In termini assoluti cid si osservava sempre quando
la quantitd di acqua UF superava il valore plasmatico teorico individuale e quando la UF programmata
continuava ad essere superiore al refilling.

In definitiva, lo STUDIO INTRADIALITICO della BIOIMPEDENZA consenti
(sul finire degli anni *80) di acquisire alcune nozioni che dovevano rivelarsi fondamen-

tali per gli studi successivi:

1)1a % di acqua corporea dei dializzati & diversa da quella dei soggetti normali ed oscilla

ampiamente (54+9%);

2) I'UF si associa a cospicue variazioni (in genere incrementi) dei diversi fenomeni

bioelettrici (Rz, Xc, angolo di fase);

3) la rimozione in circa 100 minuti di un volume di acqua corporea pari al volume
plasmatico teorico individuale (circa 1.6 litri in media) causa una alterazione del

regolare andamento dei fenomeni bioelettrici e pud essere associata ad ipotensione.

4) gli ipotesi “precoci” (ossia i soggetti con ipotensioni che compaiono entro il 100°
minuto) dovrebbero essere ultrafiltrati in modo blando, in modo che il “valore critico

di acqua rimossa” (5.3% circa) venga raggiunto pil tardi (160°-180° minuto);

5) gli ipotesi “intermedi” (ossia i soggetti con ipotensioni entro il 150° minuto)
dovrebbero essere ultrafiltrati con maggior gradualitd, in modo che 1’8-9% di acqua

corporea rimossa venga raggiunto con circa 30' di ritardo;
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Tabella XVIII - CARATTERISTICHE delle IPOTENSIONI INTRADIALI-
TICHE PRECOCI ed INTERMEDIE in 34 STUDI*

IPOTENSIONI

PRECOCI INTERMEDIE
TEMPO di DIALISI 100° min 150° min TOTALE
N. IPOTENSIONI 6 18 24
PRESSIONE SISTOLICA
~ Ipotesi 85.0 *+13.9 883 * 95 e
— Tutta la popolazione 139.0 £27.0 127.0 £125.0 —
ANGOLO di FASE
— Ipotesi 46 = 1.3 48 * 14 —
— Tutta la popolazione 46 + 14 50 = 14 —
PERDITA di PESO (ml)
— Ipotesi Y. 17230 + 344 2616.0 £1084
— Tutta la popolazione 1730.0 + 400 3044.0 + 410
%H20 CORPOREA persa
— Ipotesi W 53 £ 16 80 = 33

— p<0.05

— Tutta la popolazione 54 = 15 95 + 12
TBW (litri)
— Ipotesi 326 + 7.5 327 + 7.5
— Tutta la popolazione 320 £ 7.0 320 + 69
ACQUA Plasmatica™*
— Ipotesi 1.46 +0.34 1.47 +£0.34
— Tutta la popolazione 144 +0.31 144 £0.31

* Ipotensione = calo sintomatico della PS <100 mmHg, in pazienti con PS media predalitica di 145+15
Precoci = entro il 100° minuto di HD; Intermedie = dal 101° al 150° minuto
Episodi ipotensivi = 24/664 misurazioni = 3.61%
%ipotensioni precocissime = 6/664 = 0.90%.

** =4,5% del TBW.
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Tabella XIX - DISTRIBUZIONE TEORICA del’ACQUA CORPOREA

NORMALI DIALIZZATI

Maschi Femmine Maschi Femmine .
1) %H20 corporea 584 + 5.6% 547 £ 6.4* 59.0 £ 79*% 517 £ 6.2%
2) H20 corporea (litri) 432 +  6.1% 33.7 £ 3.6* 394 £ 52% 306 £ 5.0*
3) Acqua plasmatica (litri) 1.9 £ 03 1.5 £ 02 1.8 £ 03 14 £ 0.2
4) Volume extracell. (litri) 173 £ 24 134 £ 15 158 = 3.6 122 £ 1.8
5) Volume intracell. (litri) 259 £ 37 202 £ 2.1 23.6 £ 42 184 £ 1.6
6) Volume interstiz. (litri) 62 £ 09 49 + 05 57 £ 1.0 44 £ 1.6

* Dati medi di Biasioli, 1986-1987, sui quali sono state applicate le seguenti % di ripartizione idrica (ricavate dalle
letteratura);

a) sui normali Acqua plasmatica = 4.5% del TBW
Acqua Extracellulare = 40% del TBW
Acqua Intracellulare = 60% del TBW
Volume Interstiziale = 14.5% del TBW

ovviamente 4)+5) = 2; 3) e 5) sono una sottoarticolazione
b) sui dializzati: identica (sulla base dei dati medi, grossolani ed imprecisi, della Tab. XII).
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6) in linea generale, tutti i soggetti ipotesi sono da considerarsi a rischio quando il
volume di UF eguaglia o superai 20 ml/m' (maschi) od116.2 ml/m' (femmine), ossia
quando la % di acqua corporea sottratta in circa 100 m'é& pari al 5.3-5.4% dell’acqua

corpbrea totale;

7) in questi soggetti a rischio occorrerebbe pertanto modulare 1'UF, mantenendo ritmi
di UF contenuti (<15 ml/m') nei primi 150’ ed elevando la stessa (~20 ml/m') nel
periodo successivo (150-240 minuti).

La Figura 26 riporta un esempio di come Rz (linea—) ed Xc (...... ) varino durante

la seduta dialitica.

SVILUPPI SUCCESSIVI

Negli anni successivi, I’allestimento di idonee attrezzature (BIA-CIP, Akern, Firen-
ze; SINED BOX, Milano) ha consentito di passare da uno studio intermittente (ogni 5'-
10") dei fenomeni dialitici ad uno studio con campionamenti in continuo (ogni minuto)
e conimmissione (diretta oritardata) dei dati acquisiti all'interno di un software dedicato
(sistema BEDNET-SINED box-EXPERT), sotto MS-WINDOWS (Figura 27).

Lostrumento AKERN registra orain continuo Rz, Xced AF: & ovviamente necessaria
la collaborazione del paziente, che deve ridurre al minimo i movimenti. Contatti tra arti
e tronco, ad esempio, determinano la comparsa di artefatti.

L’analisi delle registrazioni (si vedano i lavori dei gruppi di Milano-San Carlo;
Legnago; Mestre) mostra un aumento significativo (confronto dati-pre/dati post-HD)
delle misure elettriche, con una correlazione lineare tra Rz e ’entita della disidratazione
oraria.

Secondo il gruppo del S. Carlo (Arrigo, Bucci, Colasanti, D’Amico) i volumi idrici
stimati dalle formule di conversione (Kushner, Miholic) erano compresi: peril TBW dal

45% al 75% del peso; per ’ECW trail 37 e 1’80% del TBW. Secondo Arrigo (1993): 1)
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il A idrico (TBW iniziale-TBW finale) era sempre superiore al A del peso (iniziale-
finale); 2) in PFD, le stime del TBW fatte con il BIA sono risultate costantemente
superiori al volume di distribuzione dell’urea (calcolato con la raccolta del liquido di
dialisi e dell’ultrafiltrazione: Kimura modificato).

Nel corso del 1995 compariranno certamente numerosi lavori dedicati alle variazioni
intradialitiche di Rz, Xc, AF.

Per completezza, riportiamo di seguito i dati ricavabili da alcuni lavori recenti,

posseduti come Abstracts.

LA SPETTROSCOPIA a BIOIMPEDENZA (BIS)

La BIS misura i compartimenti dei fluidi basandosi sulla conducibilita elettrica dei
tessuti corporei, legata alla frequenza. Gli spettri ottenuti sono applicati ad un modello
“noto” di sospensioni cellulari, da cui vengono tratti i volumi derivati.

Lo spettroscopio a bioimpedenza (Xitron 4000 BIS), & stato utilizzato da HOWELL
(Howell WH, Gaines J - Abstract Experimental Biology, 1994) per valutare la risposta
dello strumento alle variazioni dello stato idrico di 24 soggetti giovani e sani (16 Fe 6
M): posti a digiuno per 18 ore e poi reidratati per 48 ore. Con il Manova, 1’apparecchio
risultd in grado di misurare con affidabilita le variazioni dello stato di idratazione
(rivelate da variazioni di peso, BMI, osmolalitd, volume extracellulare, TBW e FFM),
rispetto alle condizioni basali. Nessuna variazione fu registrata per la % FM mentre
venne trovata una correlazione “basale” trala % FM dello XITRON BIS e la % FM della
plicometria (r = 0.74).

Al gruppo di VAN LOAN (Van Loan MD et Alii, Abstract of Int. Symposium on “in
vivo body composition studies”, 1994) si deve ’utilizzo dalla SPETTROSCOPIA o
BIOIMPEDENZA (Xitron 4000 BIS) per valutare TBW, ECV, ICV e FFM di 24
soggetti sani (10 M, 14 F; eta 20-43 anni anni). I dati del BIS vennero paragonati con

quelli isotopici e con la densitometria:
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BIS Deuterio r TBW-ECW  r Densitometria
TBW (1) 33.5%5.5 33,615.6 0.89 — — — —
ECW (1) 14.5+2.2 14.6+2.1 0.89 — — — —
ICW (1) 19.24+4.0 — e 19.1+4.0 0.80 — —_—
FFM (kg)  45.5%7.2 — — — — 45.5+7.3 0

Gli AA di San Francisco sottolineano che i dati del BIS sono simili a quelli degli altri
sistemi, pi difficili e complessi. Il BIS, secondo loro, rappresenta un metodo valido per
misurare i molteplici compartimenti corporei, senza che si debba ricorrere alle laboriose
tecniche di diluizione isotopica.

Un lavoro analogo a quello di Howell & stato presentato, allo stesso congresso, da
MAZARIEGOS (Mazariegos M, Mc Cormack M, Solomons NW, di Citta del Guatemnala)
su 5 bambini, di etd da 4 a 9 anni e di peso da 15 a 35 kg. Questi i dati ottenuti (Rze ed

Rzi sono ottenute mediante un software) con lo strumento Xitron BIS:

o Rze Rzi
Rz - 778%16 1847£192
CV% nello stesso giorno 1.0 6.4
CV%jp giorni diversi 2.4 8.4

PLESTER (Plé;fer CE et Alii, Abstract per il 16° Congresso ESPEN, 30/8-2/9/94,
Birmingham) ha paragonato lo Xitron 4000 B allo Xitron BIS, ossia alla
SPETTROSCOPIA a BIOIMPEDENZA, basata su un modello di circuito elettrico
costituito da una resistenza (per il fluido extracellulare) in parallelo con un numero
infinito di resistenze (al fluido intracellulare) e capacitanza (legata alla membrana
cellulare).

Il paragone tra i dati evidenzid su 11 pazienti chirurgici una buona corrispondenza
tra i dati ottenuti con i 2 metodi:

TBW (litri) XITRON 4000 B-TRIZIO r=0.922 SE=24

TBW (litri) XITRON BIS-TRIZIO r=0.907 SE=2.6

ECW (litri) XITRON 4000 B-TRIZIO r=0917 SE=2.0

ECW (litri) XITRON BIS-TRIZIO r=0.925 SE=1.9



108

Gli AA di questo volume non sono, tuttavia, in possesso dei dati assoluti relativi ai
litri di acqua né conoscono le equazioni predittive utilizzate per lo Xitron e basate su Rz,

Xc, altezza e “spessore antero-posteriore”.

Secondo BESTOSO (Bestoso JT, Metha RL. Abstract ASN, Boston, 14-17/11/93)
I’applicazione di uno Xitron 4000BIS Spectrum Analyzer in 16 sedute dialitiche ha

consentito di ottenere i seguenti dati:

Resist. Resist. Frequenza Capacitanza Calo
Extracellulare  Intracell. Critica della membr. ponderale
cellulare (kg)
Pre HD 500.6 1293.2 82.0 1.64 —
Post HD 695.4 1267.9 52.1 2.47 4.29

con elevatissime correlazioni tra calo ponderale e resist. extracell. (r=0.898-0.998; p
<0.001) o frequenza critica (0.907-0.993; p<0.001) o capacitanza cellulare di
membrana (0.886-0.995; p<0.001).
Nessuna relazione esisteva invece tra resistenza intracellulare e delta ponderale.
Le suddette correlazioni si mantenevano anche nei trattamenti dialitici successivi di
uno stesso individuo. Secondo Bestoso, sarebbe possibile, in futuro, determinare il
PESO SECCO dei DIALIZZATI utilizzando la resistenza extracellulare, la frequenza

critica e la capacitanza cellulare.
BIOIMPEDENZA a MULTIFREQUENZA SEMPLICE (XITRON/MF)
Lo XITRON a MULTIFREQUENZA (Xitron analyzer, 50 frequenze da 50 a 500

KHz) & stato applicato dal gruppo di Chicago (Ho LT et Alii, Abstract ASN, 14-17/11/
93, Boston) a 20 soggetti: 10 HD e 10 NORMALL
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I dati dello Xitron sono stati paragonati a quelli isotopici (Deuterio per TBW e Bromo

per ECW); sono stati utilizzati elettrodi “prossimali” e “distali™:

Xitron “Elettrodi Xitron “Elettrodi Isotopi
Prossimali” Distali”
TBW (1) 37.6£3.2 38.3+5.7 37.9+4.8
ECW (1) 16.0+2.4 15.742.3 16.412.7

ATBW:  “Prossimali” versus “isotopi” = 0.7941.22

“Distali” versus “isotopi” = 1.2842.15

Per1’Autore: a) il metodo & in grado di misurare accuratamente i volumi corporei, con
lo scarto di circa 1-2 litri (per quanto riguarda il TBW) rispetto agli isotopi; b) la
collocazione “pro_‘slsimale” degli elettrodi migliora 1’accuratezza della misurazioni
impedenziometriche (?7? NdAA).

Lo Xitron a Iimltifrequenza ¢ stato anche applicato dal gruppo di Bergstrom
(KATZARSKI K\vigt Alii, Abstract del XXXI Congresso EDTA, 3-6/7/94, Vienna)
prima, durante (36,60, 120,180,240) e dopo (300 minuti) 19 sedute dialitiche. In 9 casi
1 valori pre-post sono stati paragonati con quelli ottenuti con il radiosolfato. Questi i

risultati ottenuti:

ECW (litri)
XITRON MF ¥s0, p
Pre-HD 19.742.7 14.141.5 <0.0005
p<0.001
Post-HD 17.242.3 11.842.0 <0.0005

Sievince che lo Xitron sovrastima "ECW (+5.6 € +5.4 litri, pre e post HD) ed il delta
dell’ECW (pre-post = 2.5 versus 2.3 litri). Tuttavia va rimarcato che, per il gruppo di
Bergstrom, esiste una elevata correlazione tra il delta (pre-post HD) del PESO ed il

delta del’ECW (misurato con lo Xitron): r = 0.903 e p = 0.0001!
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LA FUNZIONE CARDIOVASCOLARE

Un ulteriore approccio & consistito (Santoro, 1990) nel misurare la GETTATA
SISTOLICA con I'impedenza: & stato all’uopo utilizzato un apparecchio BOMED
(modello NCCOM3, Medical Facturing, Usa) che inietta correhte e sviluppa un’analisi
lineare utilizzando 1’equazione di Srameck:

«T (dZ/dt) max
)

GS = VEPT

ove T &1l tempo di ejezione ventricolare (sec.), Zo & I'impedenza della base toracica (in
ohms); dZ/dt max & il massimo cambiamento dell’impedenza durante la gettata sistolica
(ohms/sec) e VEPT & il volume del tessuto coinvolto elettricamente. Questa formula era
stata validata con la termodiluizione, mentre it gruppo di Bologna determind il coefficiente
di variabilita dello SV (determinato con Z) alla fine di valutare la riproducibilita del dato.
Secondo Santoro il

Dev. Standard GS (in 3 sedute dialitiche)
Media della GS

CV% =

era pari a 7.8%.
Gli AA misurarono contemporaneamente, on line, bioimpedenza e P. Arteriosa

(Dinamap 845, Critikon) da cui trassero i seguenti dati:
1) Portata cardiaca (C.0.) = FC x GS

2) P.A. MEDIA (PAM) = PD + 1/3 PRESSIONE di PULSAZIONE

PAM
Cc.0.
4)IPOTENSIONE, intesa o come calo della sistolica sotto 190 mmHg o come una caduta

3) RESISTENZE VASCOLARI PERIFERICHE (RVP) = x 80

del PAM (rispetto ai valori predialitici) del 30% o piu.
La Tabella XX riporta una sintesi dei dati del gruppo di Bologna, che dimostro

a) che la cardiografia ad impedenza pud essere applicata in continuo con buona
affidabilita e riproducibilita;

b) che il 50% dei collassi intradialitici & di tipo bradicardico: essi sono associati ad una
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Tabella XX - STUDIO EMODINAMICO della IPOTENSIONE INTRADIA-
LITICA, con la cardiografia elettrica ad impedenza
(Santoro, 1990)

CONDIZIONI
PARAMETRI BASALI IPOTENSIONE
N. Studi 93 42%
P. Sistolica (mmHg) 1558 £ 4.7 933 + 3.1
P. Diastolica (mmHg) 80.7 £ 24 574 + 3.0
PAM (mmHg) 1057 £ 2.8 694 + 29
Feequenza card. (/min) 78.1 £ 23 843 + 8.7 ns.
Gettata sistolica (ml) 672 £ 4.1 66.7 £ 54 ns.
Portata cardiaca (1/min) 51 £ 0.3 58 £ 0.5
Resist. perifer (dyries/sec/cm®) 1783 £ 120 1079 £ 90

— Coeff. di variabilita dello SV = 7.8%
- *dicui Bradicardiche = 23/42, al minuto 185+10
Tachicardiche = 19/42, al minuto 173+15

Nel corso del COLLASSO:
a) Tachicardico, 1a GS si riduce del 13.84£5.2%
b) Bradicardico, la GS aumenta del 12.8+10.7%

— GS = gettata sistolica
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concomitante riduzione di PA, FC,RVPe ad un aumentodellaGETTATA SISTOLICA
(da un aumento dell’inotropismo cardiaco intradialitico?);

¢) che potrebbero essere in gioco taluni meccanismi cardiaci inibenti (ipovolemia +
riduzione del volume telediastolico + aumentata contrattilitd su un ventricolo
vuoto)—>deformazione dei recettori ventricolari—>attivazione di un meccanismo

cardioinibente riflesso.

L’effetto della singola SEDUTA DIALITICA pud essere valutato misurando in
modo continuo peso, Rz, Xc, AF, Hb% ed acqua (litri) ed, in modo discontinuo, un indice
dello stato ossidativo (GSHPxP = glutation-perossidasi plasmatica) e la clearance
dell’urea.

La Tabella XX1 sintetizza 1’andamento di 3 soggetti (a), (b), (c) con 3 diversi pesi e
rese dialitiche, fissandoli ai minuti 0,5,10,30,60,90,120,180 (DIALISI BREVE). I dati

sono tratti da un lavoro di Biasioli (1993).

Ancora al gruppo di Bologna (unitamente alla Ditta Hospal) si deve lo sviluppo di una
sonda ottica che fornisce IN CONTINUO le VARIAZIONI delia VOLEMIA, derivate
dalla MISURA dell’ASSORBANZA OTTICA del SANGUE. I valori letti da questa
sonda (unitamente a quelli del Dinamap e dell’NCCOM3) sono trasferiti al computer:
¢id consente di ottenere, on line, la rappresentazione grafica dei vari parametri misurati
direttamente e di quelli derivati in via matematica (PC, RVP, variazioni della volemia).

A tal proposito, e per completezza, riportiamo nella Tabella XXII le pitt comuni
metodiche per il monitoraggio in continuo della VOLEMIA.

Come si vede, anche uno degli AA del presente volume ha ideato un sistema di
misurazione in continuo, basato sui PUNTI LUCE.

Sec. Santoro, una SEVERA CADUTA della VOLEMIA (-25% circa, rispetto ai
valori basali) & frequentemente associata ai gia descritti COLLASSI BRADICARDICL

Gia nel 1970 KIM (Trans. ASAIO 16:505-514) aveva affermato che I’ipotensione
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Tabella XXII - TECNICHE di MONITORAGGIO CONTINUO e NON
INVASIVO delle VARIAZIONI INTRADIALITICHE della

VOLEMIA

Autore

Principio fisico

] Referenza bibliografica

Greenwood Rn et al.

Maedia K et al.

De Vries PMIM et al.

Schneditz D et al.
Talluri T et al.

Fleming Sj et al.

Schallemberg U et al.

Schmalzel Il et al.

Mancini E et al.

Viscometria
Conducimetria
Conducimetria
Ultrasonografia

Punti luce
Emoglobinimetria
Emoglobinometria
Emoglobinometria

Emoglobinometria

Clin Sci, 1984

Artif Organs, 1986

ASAIO, 1987

Kidney Int, 1990

ASAIOJ, 1995

Med Biol Eng Comput, 1987
Life Support Soc, 1989

Am Physiol Soc, 1989
EDTA, 1990




115

intradialitica avveniva a volemie inferiori a 50 ml/kg di peso corporeo. Tutte le ricerche
successive non avevano confermato questo tipo di correlazione: da cid la necessita e
I’interesse (soprattutto negli ultimi anni) per la misurazione in continuo della volemia.
La costruzione di sonde di diverso tipo che —poste all’esterno della linea ematica—
consentono di misurare le variazioni % della lettura basale (correlata all’Hb) ha
consentito di monitorare in continuo le variazioni % della volemia, diverse da paziente
a paziente e da dialisi a dialisi. '

E cid & tanto pill importante in quanto & nota (Keshaviah, 1983) I’esistenza di una
stretta correlazione tra .la riduzione del volume plasmatico e la velocita di
ultrafiltrazione (UF). Un altrd fattore in gioco (Stillér, 1990) & certamente la velocita
di refilling plasmatico.

In accordo con Mann (1990) la misurazione intradialitica della volemia consente di
adeguare 1’entitd della UF al refilling, al fine di mantenere la curva di UF vicina ai valori
ideali prestabiliti per quel certo paziente (Rossi, 1990).

La Ditta Hospal ha cosi messo a punto un sistema costituito da 3 unitd: il sensore
ottico, che misurale variazioni di Hb; un’unita dialitica dotata di interfaccia bidirezionale;
un computer che integra il sensore ottico (trasformando il delta di assorbanza in A di
volume), il modulo del modello ed il modulo di controllo (che calcola i nuovi valori di
UF). Si ottiene cosi: a) un determinato profilo volemico; b) I’adeguamento dell’UF in

funzione di a); c) il raggiungimento del peso desiderato.

L4) IL PESO SECCO del DIALIZZATO

Iy

La definizione del “peso secco” del dializzato ¢, ancor oggi, basata su alcune
informazioni cliniche: assenza di edemi periferici, comparsa di ipotensione a quel certo
peso (raggiunto con UF graduale e fisiologica), presenza di ipotensione ortostatica post-

dialitica.
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Si tratta —come ben sanno i nefrologi— di criteri largamente empirici. Da cid il

tentativo di arrivare a metodi pid oggettivi:

1) la FORMULA di BIASIOLI, basata sui valori sequenziali del peso corporeo post-
dialitico, raffrontato alla media dei pesi post- dialitici delle prime 3 dialisi (Biasioli,
1989);

2)1a BIOIMPEDENZA post-dialitica, che consente diraffrontare la % di acqua corporea
del dializzato con quella dei soggetti normali, di pari sesso ed etd. Oggi, alcuni di Noi,
ritengono giusto includere in siffatta valutazione non solo Rz ma anche ’angolo di

fase e, forse, il rapporto Na/K;

3)1aSPETTROSCOPIA a BIOIMPEDENZA (Xitron 4000 BIS) che —secondo Bestoso—
potrebbe in futuro determinare il peso secco dei dializzati, utilizzando la resistenza

extracel]ulare, la frequenza critica e la capacitanza cellulare.

Sara di aiuto la bioimpedenza nella definizione del “peso secco’™?
Certamente, a nostro avviso, solo che si pensi ai seguenti elementi:
a) in presenza di SOLA ACQUA si registra solo una resistenza e I’angolo di fase & 0
gradi;
b) in presenza di SOLE CELLULE si registra solo una reattanza e I’angolo di fase & 90
' gradi;
c) I’angolo di fase ha un valore:
<3 nei soggetti IPERIDRATATI
tra 4 e 8 nei soggetti NORMOIDRATATI
>8 neti soggetti DISIDRATATI 0 MUSCOLOSI.

5) e 6) LA CINETICA ed i VOLUMI dell’UREA

La bioimpedenza ha consentito di valutare in modo autonomo i volumi di distribu-

zione dell’acqua (urea) paragonandoli a quelli ricavati dai modelli cinetici tradizionali.
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Idatihanno consentitodiipotizzare chel’ureasiadistribuita in un modo bicompartimentale
anomalo (V1 = 0.08; V2 = 0.92xTBW), diverso da quello classico (V1 = 0.4; V2 =
0.6xTBW).

Questo nuovo modello bicompartimentale (BN) consente un fitting dei dati migliore
rispetto al bicompartimentale classico (BC) perché: a) presenta un MSE pilt piccolo
(rispettoa BC) e b) un CV% pil piccolo (rispetto a BC ed al modello tricompartimentale).
I dati ottenuti con il BN (in cui I’acqua corporea era valutata pari al 58% del peso) sono
stati confrontati con quelli stimati usando la valutazione impedenziometrica dei volumi
corporel, fatta al termine della dialisi (peso secco).

L’ottimizzazione del campionamento ha consentito di chiarire che: 1) la funzione
bioesponenziale descrive i dati meglio di Quella mono o triesponenziale; 2) il modello
bicompartimentale nuovo (BN = 0.08+0.92) ¢ pili accurato di quello vecchio (BC =
0.40+0.60xTBW); 3) il MTC presenta una variabilita derivante sia dall’approssimazio-
ne legata ad un modello cosi complesso sul piano fisiologico che ai prevedibili errori di
chimica clinica; 4) la “superficie vascolare” influenza la cinetica dell’urea pil della
membrana cellulare; 5) la rapida caduta iniziale dell’urea & indizio della depurazione di
un piccolo comﬁzrto (quello ematico); 6) anche se i valori medi dell’acqua corporea
calcolata o misurata non differiscono significativamente tra loro, il contenuto individua-
le di acqua corporea varia largamente da paziente a paziente, con grossi scarti individuali
(anche di 8-9 litri) tra volumi misurati e calcolati; 7) la % di rebound oscilla, al 30°

minuto, tra il 15 ed il 27% (Biasioli, 1990). (Tabella XXIII)

Gli AA hanno cercato poi di identificare I’andamento intra e post dialitico dei volumi
idrici corporei, misurati direttamente (Impedenziometro AKERN) o calcolati indiretta-
mente, dalla modellistica mono e bicompartimentale.

Sono state effettuate complessivamente 32 esperienze su 20 soggetti (12 M, 8 F) in
bicarbonato-dialisi standard (Qb = 275£25 ml/min; Qd = 65015 ml/min; filtri in

cuprophan da 1.3 mq ed in polisulfone da 1.8 mq; durata della dialisi = 240 min).
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Tabella XXIII

Tabella A: Confronto tra i diversi compartimenti (B.C., B.N. e TRIC)

Kd CV% Kx CV% M.S.E.

1)B.C. 205 £ 32 15.0 625 + 499 87.2 6.97

2) B.N. 190 + 51 6.1 1857 + 1472 22.1 3.57
3) TRIC. 187 £+ 49 6.3 SE + 2E 86.7 (K12)
§013 + 63164 23142 (K23)

ove B.C., B.N. e TRIC sono, rispettivamente, i modelli bicompartimentali (classico e nuovo) ed il

modello tricompartimentale.
Kd = clearance (ml/m'); CV% = coefficiente di variazione; Kx = MTC tra i comparti (ml/m');
M.S.E. = errore standard modificato (per i gradi di libertd); B.W. = 58% del peso

Tabella B: Bicompartimento “nuovo” (B.N.) e volumi corporei*

a) B.N. 58%
b) B.N. “x%”

TBW

39.2 %
38.1 +

6.1
5.5

Kd
190.9 +
187.5 +

CY%
51.6 6.16
50.9 6.17

1857
1846

Kx
+

+

CYV%
1472 22.1
1466 22.1

M.S.E.
3.57
3.57

* a) calcolati da B.W. = 58% peso oppure b) da B.W. ricavata dall’impedenza.
I dati medi relativi ai 14 casi sono significativamente diversi tra a) e b) anche se nei soggetti individuali
esistono ampie variazioni: esempio

TBW (a) TBW (b) A (a-b)
1) 46.2 38.0 +8.2
2) 46.2 37.9 +8.3
3) 44.8 44.4 +0.4
4) 44.9 44.5 +0.4
5) 37.1 39.9 2.8
6) 41.0 42.1 -1
7) 38.1 45.1 -7.0 etec.
Tabella C: Rebound post-dialitico
Kx CV% tau M.S.E.
Media 796.4 91.10 7.59 0.596
DS +769.3 +127.69 -7.0

Kx = MTC (ml/m"); range: 24-2918

CV% = coefficiente di variazione; range: 11-472
tau = costante di stima esponenziale (minuti), range: 1-140
M.S.E. = errore standard modificato; range: 0.3-4.4
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In ogni tempo di studio (0,5,10,30,100,240 minuti durante la dialisi e 5,10,30,60
minuti nel post-dialisi) i dati misurati direttamente (acqua, urea, creatinina, Vitamina
B12, betaduemicroglobulina, folati) sono stati paragonati con quelli ricavati dalla
modellistica, ricorrendo a diverse metodiche tra cui 3 algoritmi, 1’errore standard
modificato (M.S.E.) ed il coefficiente di variazione (CV%).

4 soggetti (2 in cuprophan e 2 in polisulfone) sono stati studiati nell’intera sequenza
dialitica di una settimana (3 dialisi).

L’analisi dei dati ha evidenziato che:

1)1 volumi idrici corporei sono notevolmente diversi da paziente a paziente (da 28.0

a 49.0 litri), in relazione alla superficie corporea, al sesso ed all’eta dialitica;

2) il calcolo indiretto dell’acqua corporea sottostima (nelle prime fasi della dialisi) e
sovrastima (al termine della dialisi e nel post-dialisi) i volumi idrici reali (misurati
direttamente), con oscillazioni comprese tra—13.6% e +21.8%. I valori medi sono,
rispettivamente, 39.2:+6.13 (calcolo indiretto) e 38. 1+5.5 litri (misurazione diret-

ta) con CV di 6.16£3.55 e di 6.17+3.40%;

3) i Kt/V calcolati su volumi corporei “standard” o con la cinetica iterativa possono
essere notevolmente difformi (—-5—>+10%) dal dato reale, ricavabile da una
media di 3-5 clearances istantanee e di 3-5 volumi corporei misurati ai tempi

ottimali;

4) la cinetica della creatinina & analoga a quelia dell’urea.

LA BIOIMPEDENZA in CONTINUO

1) Pud la “Bioimpedenza in continuo” (B.L.C.) identificare i dializzati “a rischio”?
La bioimpedenza eseguita in continuo (B.L.C.) durante la dialisi extracorporea
potrebbe ipoteticamente fornire numerose informazioni sull’andamento dei fenome-

ni elettrici e dei volumi corporel, in corso di dialisi.
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Alcuni anni fa abbiamo studiato 27 pazienti in dialisi extracorporea (14 M, 13 F) per

un totale di 40 sedute dialitiche, mediante 1’applicazione in continuo sia di un

bioimpedenziometro (AKERN, BIA CIP) che di un refrattometro (AKERN,

HAEMOGUARD) in grado di valutare 1’andamento della luce riflessa (rilevata sulla

linea arteriosa del circuito) e, quindi della volemia. Il 51.8% dei pazienti utilizzava

filtri con superficie superiore a 1.5m?% 11/27 pazienti erano in bicarbonatodialisi

“pura” (senza reinfusioni) e 16/27 erano sottoposti ad emofiltrazione (AFB, HDF).

Intotale, 16/27 pazienti ricevevano una qualche forma di reinfusione (RF). L’ analisi

dei dati ha consentito di evidenziare quanto segue:

a) 21 soggetti (GRUPPO A) presentavano una relazione lineare tra la riduzione del
reciproco della luce riflessa e I’incremento dell’angolo di fase, con una R di
Pearson compresa tra —0.37 e —1.00 (valore medio = ~0.7320.23);

b) 6 soggetti (GRUPPO B) non presentavano alcuna relazione trai2 parametri (R di
Pearson compresa tra —0.08 e £0.45; valore medio = +0.2040.19);

¢} nel GRUPPO A, 11/21 soggetti ricevevano una qualche RF e 10/21 nessuna RF;

d) nel GRUPPO B, 5/6 soggetti erano reinfusi ed 1/6 privo di reinfusioni.

Sul totale dei soggetti reinfusi (16), 11/16 (68.7%) appartenevano al GRUPPO A. Dei

14 soggetti che utilizzavano filtri superiori ad 1.5 m?, 10/14 (71%) appartenevano al

GRUPPO A e 4/14 (29%) al GRUPPO B.

In altri termini I’appartenenza ai 2 gruppi non sembrerebbe condizionata né dalla

presenza (0 meno) di reinfusioni né dall’uso di filtri con superficie diversa. In

definitiva I’appartenenza ai 2 gruppi: 1) parrebbe dipendere esclusivamente dalle
caratteristiche individuali; 2) potrebbe consentire di individuare i “pazienti a rischio”,

nell’ambito del gruppo B.

2)La‘“bioimpedenza in continuo” (B.I.C.) durante il trattamento dialitico: I’indice
di benessere
Durante il trattamento dialitico extracorporeo (D.E.) si verificano significative

modifiche dei fenomeni elettrici, evidenziabili con la B.I.C. Abbiamo visto che
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spesso gli episodiipotensivi sono preceduti da un arresto del “fisiologico” incremento

dell’angolo di fase; d’altro canto, I’andamento della luce riflessa potrebbe consentire

di identificare i pazienti non refillanti. Ci siamo chiesti se non fosse conveniente

interpretare i fenomeni elettrici intradialitiche in quanto tali ossia senza il ricorso al

calcolo indiretto (e talora discutibile) nelle diverse masse corporee.

La trasformazione matematica dei valori di RESISTENZA e di REATTANZA

permette di considerare il corpo umano come se fosse un grande condensatore od una

grande pila. Utilizzando nella pratica clinica alcuni concetti di fisica e, soprattutto, la

trasformazione di fenomeni elettrici, ¢ possibile quantificare la carica elettrica

corporea (espressa in picofaraday) di ogni singolo individuo, sano o malato che sia.

In via preliminare sono stati valutati 56 pazienti in dialisi extracorporea (28 M e 28

F), mediante 1’applicazione di un bioimpedenziometro (AKERN, BIA CIP). 1141%

dei pazienti era in bicarbonato dialisi “pura” (senza reinfusioni); il 59% era trattato

con AFB, PFD, HDF. L’analisi dei dati (dati non pubblicati, 1994) ha evidenziato

quanto segue:

a) nei dializzati, la carica elettrica corporea (pre-dialisi) era compresa tra 537 e 1.821
picofaraday (media = DS = 1.061.767£332.211);

b) il 16.07%.dei dializzati presentava una céri_ca elettrica corporea inferiore a 729
picofaraday ed il 21.42% (12/56 presentava un valore inferiore a 750;

c) di questi 12, 7/12 (= 58.3%) decedevano entro 6 mesi dalla misurazione;

d) degli altri 44 pazienti (con carica elettrica >750) solo uno (= 2.27%) decedeva
nell’arco di 6 mesi.

Alla luce di questi dati & stato costruito un nomogramma, detto “INDICE di

BENESSERE”, che potrebbe consentire di individuare i soggetti a rischio.
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LE MISURE ELETTRICHE nella MALNUTRIZIONE

L’analisi della composizione corporea attraverso le bioimpedenze (BIA) consiste
nella misura dei vettori resistivi e capacitivi di un corpo umano e nell’applicazione di
numerose equazioni per la stima delle varie masse (idriche, grasse e magre), facendo
riferimento a modelli matematici pitt 0 meno complessi. Cid che colpisce & lanegligenza
nel cercare di comprendere cosa fosse derivabile dalla sola.misura elettrica. Infatti dalla
misurazione della resistenza e della reattanza si & passati direttamente all’analisi della
composizione corporea, senza considerare che queste misure avrebbero potuto avere
significati diretti, ad esempio avrebbero potuto esprimere una situazione di “benessere”
o di “malessere” bioelettrico, indice di uno stato clinico.

Sullabase di queste considerazioni Tony Talluri (1994) ha pensato dirielaborare i dati
ottenuti su centinaia di soggetti, sani e malnutriti, mettendo in relazione —per ciascun
soggetto—i valori della reattanza (asse verticale, range 0-100) con quelli dell’angolo di
fase (asse orizzontale, range 0-10). E stato cosi costruito un nomogramma bioelettrico
che —posto in validazione— (ossia applicato a misure BIA prese successivamente alla sua
costruzione) ha confermato la possibilita di discriminare con sensibilita e specificita
adeguate i soggetti normali (normonutriti e normoattivi) dai soggetti malati, malnutriti
od inattivi.

Alla data di pubblicazione di questo libro (Giugno 1995) sono stati valutati oltre 2040
clusters (Figure 28—>33):

a) 491 bambini (M e F) delle scuole elementari di Genova (Figura 28);

b) 650 studenti universitari (M e F) (Figura 29);

c) 237 soggetti (M e F) oncologici, sottoposti a cobaltoterapia (Figura 30);

d) 388 soggetti (M e F; 200 sani e 188 HIV) residenti ad Hannover (Figura 31);

e) 207 soggetti sani (86 M e 121 F) residenti a Legnago (Figura 32);

f) 69 soggetti (35 M e 34 F) emodializzati di Legnago, valutati prima (Figura 33a) e

dopo (Figura 33b) la singola seduta dialitica.



LA DISTANZA ovvero IL BIAGRAMMA
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Figura 30 237 soggetti oncologici (M e F)
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Anche intuitivamente & possibile capire che la situazione di normalita & rappresentata
da un punto di incrocio tra Xc e AF, posto al di sopra della diagonale tra 100 (Xc) e 10
(AF). Detto punto & stato da noi chiamato “DISTANZA”. In presenza di patologia, la
DISTANZA tende a collocarsi sotto la diagonale 100 (Xc)-10 (AF), avvicinandosi
all’origine degli assi quanto pili grave & la patologia in atto (Figure 30 e 33).

In HD I’andamento & peculiare. In linea generale (Fig. 33) i dializzati si pongono ben
al di sotto della diagonale 100-10.

I dati preliminari sono stati presentati da Biasioli al 35° Congresso Nazionale della
SIN (Bari 18-21/5/94). La Tabella XXIV riporta i dati medi dei 207 soggetti sani della
zona di Legnago mentre la Figura 34, invece, illustra graficamente la collocazione del

nuovo parametro —la DISTANZA- nella stessa popolazione.

LaFigura 35 riguardai DIALIZZATI. Essa evidenzia come, PRIMA della SEDUTA
DIALITICA, pochi (23/69 = 33%) si collochino sopra la diagonale 100-10 mentre la
maggioranza (66.6% = 46/69) si pone sotto la suddetta diagonale, con 17/46 situati sotto
la diagonale 80 (Xc)-8 (A. Fase) ossia in una zona del diagramma significativamente pit
vicina all’origine degli assi x-y, rispetto ai soggetti sani.

Gia siffatta collocazione originata dalle “pure misure elettriche” e non oggetto di
manipolazione alcuna, signiffca che i dializzati (cosi come i pazienti oncologici e/o
quelli HIV positivi) sono soggetti anomali (malnutriti?) dal punto di vista elettrico. Cid
diviene ancor pit evidente quando si valuti, sotto quest’ottica, 1’effetto della singola
seduta dialitica.

Idati preliminari, relativi alla caricaelettrica corporea (si vedano i capitoli precedenti)
avevano indicato che la carica elettrica corporea non variava significativamente nel
corso della singola dialisi.

Spetta a Biasioli l'intuizione che cid fosse —comunque— indice di una nuova
distribuzione delle cariche elettriche (invariate come quantitd) nei diversi settori
corporei. Da cid, la sua testarda ricerca fino alla dimostrazione (Figura 35) che la dialisi
modifica la collocazione della DISTANZA rispetto ai valori esistenti prima della seduta

dialitica stessa.
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388 savni
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121 F —> distanza 91
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Figura 31 200 soggetti sani (M e F) Figura 32 207 soggetti sani (86 M e 121 F),
e 188 HIV, residenti ad Hannover residenti a Legnago
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Figura 33 a) 69 emodializzati (35M e 34F) Figura 33 b) 69 emodializzati (35 M e 34 F)
di Legnago, prima della singola seduta dialitica di Legnago, in fase postdialitica.
| valori esprimono 138 misurazioni
(=69x2) postdialitiche
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Tabella XXIV - LA BIOIMPEDENZA in 207 SOGGETTI SANI (Biasioli, 1994)

M F
N. casi 86 121
Altezza (cm) 1715+ 7.0 1597 £ 6.0
Peso (kg) 74.1 £ 129 617+ 9.7
Resistenza (ohms) 500.0 £ 784 532.1 £ 72.0
Reattanza (ohms) 546 £ 15.0 62.3 £ 13.0
Angolo di fase (gradi) 6.25 = 0.64 6.71 £ 043
Distanza 82.80 £ 17.13 91.49 £ 12.24

(A. Fase « 10 + Xc)

NB: Distanza = 5
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Figura 35 Valore medio della distanza in 69 dializzati, in fase pre e post dialitica (Legnago, 1994)
NORMALI
87,14

HD-PRE " HD-POST
63,40 85,53

j 27,02%

Figura 36 Quadro riassuntivo dei dati medi della distanza pre e post HD (popolazione di Legnago)
N = soggetti normali
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L’analisi delle Figure 32, 33, 34, 35 e 36 (Quadro riassuntivo) e la valutazione
statistica dei dati ha consentito di chiarire i seguenti elementi, focali per intuire il

problema:

1) i soggetti HD hanno una DISTANZA PREDIALITICA significativamente inferiore
a quella dei normali (63.4 versus 87.1; p<0.001);

2) i soggetti HD “con mortalita pid precoce” (HD-DECEDUTI) presentano una

DISTANZA POSTDIALITICA significativamente inferiore a quella della media di
TUTTI i DIALIZZATI (76.98 versus 85.53; p<0.05);

3) gli HD con “mortalith precoce” non riescono araggiungere (come lamedia degli HD),
in post-dialisi, una DISTANZA sovrapponibile a quella dei sani.

L’analisi della mortalith triennale (15 soggetti sui 69 studiati) ha consentito di acquisire

queste ulteriori importanti informazioni:

4) la MORTALITA dipende dalla DISTANZA del PUNTO INDIVIDUALE rispetto
all’origine degli assi (Xc e AF);

5) infatti & pari al 5.79% (4/69) nei soggetti che, in pre-HD si collocano sopra la

diagonale 100-10;

6) & invece pari al 15.94% (11/69) nei soggetti che, in pre-HD, si collocano sotto la

suddetta diagonale.

La Tabella XXV riassume i dati da noi ottenuti nella popolazione di Legnago, sana e
dializzata. Al fine di chiarire maggiormente il problema, i dati relativi ai soggetti

deceduti sono stati scorporati e raffrontati con quelli di tutti i 69 emodializzati.
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Tabella XXV - BIOIMPEDENZA e MORTALITA (Biasioli, 1994)

Soggetti N. Rz Xe A. Fase Distanza
(ohms) (ohms) (gradi)
SANI 207 516 58.4 6.48 87.14
175 +14.0 +0.53 +14.68
HD-PRE 69 480 40.9 4.87 63.40
+67 +11.4 *1.12 +15.52
HD-POST 69 567 60.1 6.08 85.53
182 +15.5 +1.29 +19.37
HD-DECED 15
HD-PRE 488 41.0 4.83 62.94
148 19.36 +1.11 +13.84
HD-POST 561 54. 0 5.47 76.98
' 178 +11.8 +0.92 +14.08

HD =35M,34F

T -7M,8F

NB: 15 decessi in un triennio, nei 69 pazienti studiati! La % di mortalita annua & percid uguale a 21,73 : 3
ovvero pari al 7.24% annuo.
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Tabella XXVI - MORTALITA e DISTANZA

La distanza come “elemento predittivo” di limitata sopravvivenza.

Collocaz. della distanza N. decessi/ % su 15 N. decessi/ % su 69
tot. decessi (15) tot. pazienti (69)
Distanza > Diagonale 120-12 1/15 6.66 1/69 1.44
Distanza > Diagonale 100-10 3/15 20.00 3.69 435
Distanza > Diagonale 80-8 5/15 33.33 5/69 7.25
Distanza < Diagonale 80-8 6/15 40.00 6/69 8.69
15/15 100.00 15/69 21.73

NB: distanza 2 diagonale significa “punto della distanza” collocato sopra (>) 0 sotto (<) la diagonale

(Xc-AF) indicata.
Per ulteriori spiegazioni si faccia riferimento al testo ed alla Tabella XXV.
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Soggetti HD con valori di DISTANZA pre-dialitica inferiori al 30% del limite
inferiore della norma (~57) e con valori di DISTANZA POSTDIALITICA inferiore al
25% del range inferiore della norma (~62) presentano una MORTALITA di 2.75 volte

rispetto agli altri dializzati.

Nota bene I"analisi della mortalitd pud anche essere cosi condotta: 15 decessi triennali su 69
soggetti studiati:
1) DISTANZA>DIAGONALE 100-10 = 23/69 soggetti
MORTALITA = 4/69 (5.79%); 4/23 (17.3%); 4/15 (26.66%)
2) DISTANZA<DIAGONALE 100-10 = 46/69 soggetti
MORTALITA = 11/69 (15.94%); 11/46 (23.9%); 11/15 (73.33%)

11 66.66% degli HD (23/69) giace, in pre-HD, sotto la diagonale 100-10. In questo
gruppo la MORTALITA CRESCE con il RIDURSI della DISTANZA. Infatti (Tabel-
la XXVI) la discriminante, per.quanto riguarda la mortalitd, & data dalla DIAGONA-
LE 80-8.

In altri termini, i soggetti sopra la diagonale 120-12 hanno una probabilita di
sopravvivenza pari al 93.3%; quelli soprala diagonale 100-10 (e sotto quella 120-12) una
probabilita pari all’80%; quelli sotto la diagonale 80-8 ne hanno una pari al 60%.

Sulla scia di queste analisi, Biasioli stilava un IDENTIKIT del PAZIENTE a
RISCHIO (Tabella XX VII).

LE ULTIME ACQUISIZIONI

Alla conclusione di questo capitolo non possiamo evitare di riportare le informazioni
pilirecenti, ricavate da Abstracts presentati ad alcuni Congressi nefrologici svoltisi negli
ultimi mesi.

Negli Atti del 27° Meeting Annuale dell’ASN (American Society of Nefrology),
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Tabella XXVII

I) IDENTIKIT del PAZIENTE a RISCHIO

Xc A. Fase Distanza
(ohms) (gradi rad)
A) Bioimpedenza PRE-HD <46 <5.30 67
B) Bioimpedenza POST-HD <59 <6.00 76
II) IDENTIKIT del PAZIENTE ad ALTISSIMO RISCHIO
A) Bioimpedenza PRE-HD <35 <4.50 <57
B) Bioimpedenza POST-HD <45 <4.50 <62
RISCHIO ALTO ALTISSIMO
PRE-HD POST-HD PRE-HD POST-HD
Xc <46 <59 <35 <45
A. Fase <5.3 <6.0 <4.5 <4.5
Distanza 58-67 63-76 <57 <62

—Biasioli (1984)—
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tenutosi dal 26 al 29 Ottobre 1994 ad Orlando (Florida) e pubblicati sul Vol. 5, n. 3,
Settembre 1994 del JASN abbiamo evidenziato pochi Abstracts relativi

all’impedenziometria.

1) La MASSA MAGRA in CAPD, utilizzando la cinetica della creatinina, la
bioimpedenza e I’energia duale (Dexa).
Secondo BHATLA (del gruppo di Nolph, Columbia University; p. 488 del citato
JASN), in 5 soggetti in CAPD (50.5 anni di etd; in dialisi da 50.5 mesi) le diverse

metodiche forniscono i seguenti dati di massa magra (in kg):

Dexa Bioimpedenza Bioimpedenza Cinetica
prossimale distale Creatinina
4359 43.08 38.99 35.48
+9.20 +9.71 +12.44 +9.67

Vennero trovate correlazioni significative tra DEXA e bioimpedenza ma nessuna
correlazione tra le 2 suddette metodiche e 1a cinetica della creatinina. 11 valore di MM
ottenuto con la creatinina era significativamente inferiore a quello ottenuto con
DEXA o con BIO. Secondo il Gruppo della Columbia University il valore di MM
ottenuto dalla cinetica della creatinina & il pil affidabile, perché le altre 2 metodiche
misurano I’aumento dell’acqua totale corporea della MM, che maschera la riduzione

della MM priva di acqua!

Nota: Non sono noti gli strumenti utilizzati per la ricerca.

2) MASSA MAGRA e MASSA GRASSA in HD
Secondo COSENTINO (Cleveland Clinical Foundation; p. 450 del citato JASN) in
8 donne in HD (40.0 anni di eta; in dialisi da 3 anni) i dati ottenuti con il Dexa erano
correlabili con I'indice nutrizionale composto (CNI) e con la % del peso ideale
(%IBW) ma non lo erano né con 1’albuminemia né con ’nPCR. L’ Autore propone

pertanto di utilizzare il Dexa per valutare I’assetto nutrizionale degli HD.
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3) IL MONITORAGGIO del’EMATOCRITO (volume intravascolare) nella
PREDIZIONE del’TPOTENSIONE INTRADIALITICA
Secondo LEYPOLDT (Salt Lake City, Utah) la monitorizzazione intradialitica in
continuo dell’Ht (tecnica ottica, 5 pazienti, 47 sedute) ha consentito di studiare 39
episodi ipotensivi. Al momento dell’ipotensione, nei 5 pazienti, vennero registrati i

seguenti COEFFICIENTI di VARIAZIONE (%) rispetto ai valori basali:

Paziente %o var. Ht % variazione Minuto Massimo A
Volume UF  della ipotensione  dell’Ht
1 22 35 34 7
2 27 Y 23 11
3 29 27 32
4 42 18 27 4
5 48 27 20

Secondo 1’Autore, 1’andamento dell’Ht consente di predire la comparsa

dell’ipotensione molto pilt di quarto lo consentano il tempo od il volume dell’UF.

4) LE VARIAZIONI INTRADIALITICHE della VOLEMIA, usando il BIS

(spettroscopio a bioimpedenza) ed il monitor on-line dell’Ht.

Secondo METHA (Univ. San Diego, California; p. 523 del citato JASN) lo Xitron

40008 e lo ILH (In Line Diagnostics, Ogden, Utah) sono utili a monitorare, in corso

di dialisi, rispettivamente gli spostamenti idrici (mediante la conducibilita elettrica)

ed il delta dellavolemia, sulla base dell’ematocrito. L’ Autore ha studiato 6 pazienti

nel corso di 8 sessioni acquisendo le seguenti informazioni:

a) esistenza di una ottima correlazione (r=0.97-0.98; p<0.001) tra il calcolo (dal BIS)
della TBW rimossa ed il delta del peso calcolato dalla UF globale;

b) esistenza di una ottima correlazione (r=0.72-0.99; p<0.006-0.001) trale variazioni
di volume calcolate dal BIS e le % del delta della volemia, calcolate dall’ILH.

¢) Le variazioni della volemia nel periodo post-dialitico (1 ora dopo), tratte dai dati
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dell’ILH, vennero paragonate alle variazioni del volume extracellulare ricavate

dal BIS.

Paziente 1 Paz.2 |Paz.3 |Paz.4 | Paz.5
1%sed. | 2%sed

Post-dialisi
A Vol. Extracell. (ml) —640 | 150 | —440 | -540 | -500 | —440
A Vol plasmatico (ml) 4954 | 4387 | 4521 | 4275 | +132 | +262

Nel post-dialisi, 1a riduzione del Vol. Extracellulare era sempre associato ad un
refilling plasmatico, suggerendo unaridistribuzione dei fluidi dal letto extracellulare
ai comparti intracellulari ed intravascolari. In 3 casi (pazienti 1 ¢ 2) il PRR (plasma
refilling rate) risultava superiore al delta del volume extracellulare, indicando un
rifornimento di fluidi dall’intracellulare.

d) L’insieme dei dati conferma la validita del BIS e dell'TLH nel monitorare gli shifts

dei fluidi.

5) LA VALUTAZIONE NUTRIZIONALE dei DIALIZZATI (HD)

Utilizzando I’impedenza bioelettrica CHERTOW (del gruppo di Lazarus, Boston; p.
489 del JASN) ha paragonato in 28 HD, I’insieme dei dati del DEXA (assorbimento
di energia duale araggi X) e dell’NaBr con quelli del BIA (Rz ed Xc prodotti da una
corrente ad alta frequenza ed a bassa ampiezza) e con quelli del DEUTERIO (D20)
Questi 1 risultati:

— 28 soggetti HD; eta 57+11 anni; 14 M + 14 F; 14 bianchi e 14 neri; peso = kg

73.5+18.1 (range 44-116 kg)

D,0 Dexa-Na Br BIA r
-~ TBW (L) 41.6+10.8 — 38.449.9 0.98
- BCM (kg) 32.949.8 26.916.6 0.92
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TBW e BCM ottenuti con il BIA risultarono altamente correlati con i rispettivi dati
del D,0 e del DEXA, anche se la BCM-BIA risultd inferiore alla BCM-DEXA.

1l rapporto ECW-TBW con la diluizione NaBr/D20 risultd pari a 0.34+0.04 e si
correld con il rapporto Xc/Rz (Spearman r = —0.77; p<0.0001 per r = 0).

Secondo Chertow, 1’analisi della composizione corporea degli HD deve basarsi pilt
sulla BCM che sulla LBM (= FFM). Il rapporto Xc/Rz pud essere di aiuto nell’iden-
tificare 1’eccesso di ECW nei dializzati. Il BIA & utile nella valutazione nutrizionale
degli HD.

NB) Da sottolineare 1’uso di questa formula:

DEXA-NaBr-BCM = DEXA corporea totale — (DEXA massa ossea + DEXA massa grassa +
NaBrECW).

NB) II BCM-BIA fu stimato utilizzando un software originale (RJL Systems, Mt. Clemens,
Minnesota).

6) LA MASSA MAGRA degli HD, valutata con il DEXA e con la CINETICA della
CREATININA.
Secondo KELLY (del gruppo di Gotch, Univ. di California) per valutare la LBM dei
dializzati si possono utilizzare diverse metodiche:
a) la GENERAZIONE della CREATININA (Gcr);
b) il DEXA, standard di riferimento per la misurazione dei comparti osseo, grasso e

magro.

Vennero studiati 42 soggetti, 30 minuti dopo la dialisi, al peso secco. Tutto il dialisato
venne raccolto, a campioni, con il modulo Fresenius. La creatinina fu misurata sul
dialisato, sul sangue pre-post HD e sulle urine del periodo interdialitico. Fu utilizzata
questa formula: ‘
Ger = (JTer + CO3(VO3) — CO2(V02)/(td + O) + (Vu x Cu) + Scr(0.038) x (kg)
ove
JTcr = creatinina nel dialisato totale
COn = creatinina sierica preHd

VOn =TBW
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n = n. dialisi della settimana

td = tempo di dialisi

O = intervallo interdialitico (1 = 0; 2 = 02; 3 = 03)
u = urina

Scr = creatinina sierica media

0.038 x peso = clearance intestinale.

LBM (kg) LBM (=% Peso) Ger (mg/die)
d ® of Q o ?
DEXA  48.048.2 34.8%6.1 74+7  65k10 ||18624313 1641235

11 15% dei maschi ed il 27% delle donne aveva una LBM inferiore ai controlli. Si

dimostro lapresenza diuna correlazione significativa tra DEXA-LBMe Ger (r=0.70;
_ p<0.0001). La LBM calcolata dal Ger, attraverso 1’equazione di Forbes, si correld

pure con la LBM-DEXA (r = 0.71; p<0.0001).

La LBM risultd pure correlata con il Kt/V (r=0.53; p<0.0005), con I’et3, sesso, peso,

altezza ma non coll’albuminemia. Conclusioni: la LBM pubd essere calcolata dal Ger

anche negli HD; la LBM delle proteine somatiche & un indice affidabile dello stato

nutrizionale dei dializzati.

7) L’USO del BIA nella VALUTAZIONE della COMPOSIZIONE CORPOREA
dei soggetti in HD ed in CAPD
PLUM (Univ. di Dusseldorf; p. 525 del JASN) ha usato il BIA-AKERN, in 14 HD
(6 M ed 8 F; eta 39 anni*19; diuresi = 4124378 ml/die) ed in 15 CAPD (5 M, 10 F;
eta = 50£15 anni; diuresi = 738+358 ml/die), per valutare il fluido extracellulare
(ECF).
L’ECF fu calcolato utilizzando la formula

A? (= quadrato dell’altezza)

ECF= Rz (=resistenza)
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Vennero ottenuti questi dati (espressi in ml/kg MM):

BIA INULINA
TBW ECF ECF

NORMALI 563£203 212447 205342
HD

pre-HD 634+197* 289+67%* 278159

post-HD 5361214 251442%* 241£37*
CAPD

durante sosta 789£105%* 307454%*

dopo drenaggio 728 £93%* 293+45%*

NB) * = p<0.05; ** =p<0.01... la singificativita & tra i valori dei soggetti normali e quelli dei soggetti
dializzati.

11 BIA indicd una perdita di TBW di 1.70£0.80 litri, dopo HD, mentre la reale UF fu
di 1.25£0.76litri (r=0.77; p<0.001). La correlazione tra ECF/BIA ed ECF/INULINA
fu di 0.71 nei normali e di 0.81 (pre-HD) e di 0.63 (post-HD) nei dializzati (p<0.01).
Nei soggetti iperidratati (in HD ed in CAPD) si trovd una significativa riduzione
dell’angolo di fase (3.4+0.4 gradi; valori normali = 4.5-15 gradi).

11 BIA & un metodo semplice per valutare TBW ed ECF; i dati ECF-BIA sono
paragonabili a quelli ECF-INULINA.

Nei pazienti in CAPD, TBW ed ECF sono pii alti che nei soggetti normali od in HD!

8) La BIOIMPEDENZA ed i PUNTI LUCE durante la seduta dialitica
BIASIOLI e C (Trans. ASAIO, Vol. XXXII, 1995) hanno studiato le variazioni dei
fluidi corporei e delle % della volemia in 58 HD (BHD = 40; HDF = 14; AFB =4) nel
corso di 58 dialisi. Utilizzando un AKERN-BIA-CIP ed un SINED-BOX, sono stati
monitorizzati in continuo: Rz, Xc, angolo di fase (AF) ed i punti luce, ottenendo

125.300 valori.



139

Le Figure 37 e 38 esemplificano gli andamenti di resistenza, reattanza, emoglobina,
puntiluce (SL) ed angolo di fase (Ph.A.) nel corso della seduta dialitica. Tra parentesi
. sono riportati i numeri delle singole osservazioni in quel dato minuto dialitico.
Durante la seduta, i valori medi di Rz, Xc e dell’angolo di fase aumentano ma Xc ed
AF mostrano un andamento non lineare, che compare 81+10 minuti dopo I’inizio.
Ogni individuo ha un suo personale andamento. Nel 20.6% dei casi manca una
correlazione tra lariduzione dei punti luce ed il fisiologico incremento dell’angolo di

fase: questi soggetti possono essere considerati come “mal refillanti”.

70

1 2r 41 61" 1N 101 121 141
( } = No. of observations TIME (minutes)
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Figura 37 Andamenti di Rz e di Xr durante |a seduta dialica
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Figura 38 Andamento di Hb, SL (punti luce) e Ph.A. (angolo di fase) durante la seduta dialitica



Secondo gli AA, bioimpedenza ha davanti a sé un futuro radioso, anche in ambito

nefrologico.
Infatti essa potra consentire di:
a) identificare i soggetti “a rischio”;
b) monitorizzarli in modo “stretto” e “continuo™;
c) eseguire follow-up prospettici, atti a verificare 1’ipotesi originale di Biasioli-
Talluri;
d) monitorizzare 1’andamento dei fenomeni elettrici individuali, nel tempo;
e) costruire una graduatoria del “benessere elettrico”, per giungere ad una eventuale

correlazione tra “benessere” e “dati clinici e laboratoristici”.

L’interpretazione diretta delle MISURE ELETTRICHE (evitando il ricorso a
formule derivate, pili 0 meno precise nei soggetti malnutriti) consentira, nella routine
clinica, di:

1) valutare I’andamento intradialitico in continuo del singolo, irripetibile, soggetto;

2) verificare I’asincronica intradialitica tra resistenza e reattanza, nel singolo indivi-

duo;

3) identificare eventuali correlazioni individuali tra punti-luce ed angolo di fase, al

fine di quantificare “il limite di rottura” tra ultrafiltrazione e refilling vascolare;

4) quantificare il “peso secco” del singolo paziente, sia nella fase precedente I’inizio

della terapia dialitica che in quella successiva all’inizio del trattamento stesso;

5) paragonare 1’andamento dei fenomeni elettrici, in relazione all’eta anagrafica, nei

sani, nei nefropaﬁci, negli uremici, nei cardiopatici, negli epatopatici, nei pazienti

oncologici e nelle gravide.
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In definitiva, una tecnica nata per una valutazione degli atleti e degli effetti degli
allenamenti sportivi, si & poi dimostrata talmente valida ed affidabile, nella patologia

umana, da poter essere —oggi—considerata un mezzo fondamentale per un “esame clinico

obiettivo” al letto del paziente.
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Nota bene

Alla data di pubblicazione di questo volume, sono stati pubblicati pid di 200 lavori dedicati agli usi
clinici dell’impedenza. Gli AA si sono limitati qui ad elencare quelli pii attinenti alla nefrologia. A
chi, comunque, volesse saperne di piil, consigliamo la lettura dei seguenti volumi:

a) FEDERATION PROCEEDINGS vol. 46, n. 4, 1987... totalmente dedicato alla bioimpedenza.
b) MEDICINE and SCIENCE in Sports & Exercise vol. 19, n. 2 (Aprile), 1987.

c) ATTI del 12° Congresso della European Society of Enteral & parenteral Nutrition (Athens, 17-19/
9/1990).

d) JASN, vol. 5, n. 4, Settembre 1994.

Sono tutti larghissimamente dedicati alla bioimpedenza in diversi campi della medicina.



BIA 101/S

Analizzatore di Impedenza autoalimentato con batteria ricaricabile dal quale & possibile ottener
staticamente e dinamicamente i valori di Resistenza e di Reattanza Bioelettrica. L’acquisizione
dinamica viene eseguita tramite 1nterfacc:1arnento per via senale (RS232) ad un Personal
Computer.

Viene fornito di software MS Dos per eseguire 1’analisi della Cooperazwne Corporea a TRE -
COMPARTIMENTI e di software.per ottenere il monitoraggio .continuo:fino: a 4-ore-e 30 . -
minuti delle variazioni di Resistenza, Reattanza ed Angolo di Fase.

BIA 109
Stesse possibilita offerte dal BIA 101/S ma con il sensore direttamente inglobato in un Personal
Computer portatile (PPC 512 SD) completo di stampante a matrice di punti.
BIA 109/S

Stesse possxblhth del BIA 101/S con il sensore inglobato in'un Personal Computer con micro-
processore 286 & con disco rigido da 20  Megabytes. Lo schermo & del tipo VGA
retroilluminato € completato da una stampante a getto di- inchiostro.

PG 1000

Sensore a Luce Riflessa per il rilevamento in continuo dalla-linea del sangue (non invasivo) .
dellé variazioni di concentrazione dell’Emoglobina o dell’Ematocrito. .

E implementato in un Personal Computer (PPC 512 SD) ed & dotato di software adeguato per
rilevare e valutare dinamicamente le variazioni fino a 4h e 30 minuti.

DVT 2000

Analizzatore di Impedenza (Resistenza e Reattanza) e di Luce Riflessa collegato ad un
Personal Computer (Compaq Lt) con disco da 20 MegaBytes e:dotato anche di sistema pneu-
matico. Permette di eseguire: ‘

+ Analisi della Composizione Corporea a TRE COMPARTIMENTL

+ Monitoraggio FINO A 5 ORE, con frequenza di campionatura da 1 a 5 rhinuti delle variazio-
ni di Impedenza e Luce Riflessa per monitorare le variazioni di Acqua Totale, Acqua
Extracellulare ed Emoglobina durante la fase dialitica.

« Analisi della pervieta del circolo Venoso Profondo attraverso Pletxsmograﬁa ad Impedenza
(tecnica occlusiva). -

« Analisi della continenza Valvolare dell’arto Inferiore (Cu‘colo profondo con Impedenza e
Circolo Superficiale con luce Riflessa), attraverso la-tecnica delle dorsiflessioni. " h
» Analisi dellaportata ematica periferica (perfusione tlssuta]e) denvata dal valore di nempx- B
mento venoso (tecnica occlusiva). - :

IPG 104 ,
Cardiografo ad Impedenza. "
Dalla morfologia delle curve di variazione di Resistenza o-di-Reattanza, riportate su un
poligrafo a doppia traccia, e in sincronia con un EKG bipolare, & possibile ottenere informazio-
ni sicure sulla emodinamica, inclusa la misurazione dello- stroke volume e qmn(h la gxttata
cardiaca. o
E possibile inoltre quannfxca.re il flusso ematlco penfenco (perfuswne nssutale) e valutare ad .
esempio la portata di fistole artero-venose.
Esegue anche Analisi della Composizione Corporea Statica a TRE'COMPARTIMENTL
E dotato di PC (Compaq LT) con disco da 20 Mb. nel quale & installato il software adeguato
ad eseguire le analisi desiderate.
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