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Lincidenza delle complicanze gastrointestinali nei pazienti tra-
piantati venali é relativamente elevata e tra queste circa il 10% sono
rappresentate dall' addome acuto. Gli studi epidemiologici riportati in
letteratura provengono quasi esclusivamente da centri specializzati. E
stata effettuata un'analisi multicentrica nella regione Lazio al fine di
valutare la frequenza di presentazione di addome acuto nei trapianta-
ti renali in DEA non dedicati. Sono stati raccolti i dati clinici e demo-
grafici di 14 pazienti che, nel periodo compreso dal febbraio 2005 al
dicembre 2008, hanno effettuato l'accesso in pronto soccorso per addo-
me acuto. Sono stati valutati ['eziologia, il percorso diagnostico, la du-
rata dei sintomi, Uintervallo di tempo tra l'accesso in pronto soccorso e
Uintervento chirurgico, la morbiliti e la mortalit. La graviti del qua-
dro clinico ¢ stata valutata mediante lo score APACHE II calcolato al-
Uingresso. Le patologie riscontrate sono state 3 casi di pancreatite
(23,1%), 3 di colecistite (23.1%), 2 di perforazione di diverticoli del
colon (15.4%), 2 di appendicite (15.4%) e 2 casi di occlusione inte-
stinale (15.4%). In 2 pazienti (15.4%) ¢ stata diagnosticata una
perforazione ileale e tra questi uno presentava una neoformazione che
in seguito ad esame istologico si ¢ rivelata un linfoma non-Hodgkin. La
media dellAPACHE II score ¢ stata di 14.0+5.9. Sono stati sottoposti
ad intervento chirurgico 10 pazienti (71.4%). Le percentuali di mor-
talita e morbiliti complessive sono risultate rispettivamente del 35% e
del 42%. Lanalisi statistica ha mostrato che 'APACHE II score
(p<0.01), il ritardo dei sintomi (p<0.05) e il tempo totale tra ['esordio
dei sintomi e l'intervento chirurgico (p<0.04) sono fattori strettamen-
te associati alla mortalita.

SUMMARY: Acute abdomen in renal transplant recipients.
Epidemiology and treatment in not referral transplantation
centers.
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The incidence of gastrointestinal complications in renal transplant
recipients is relatively high while about 10% is related to acute abdo-
men. Data concerning gastrointestinal (GI) complications were repor-
ted in literature mainly from referral center studies. A multicenter re-
trospectively survey was performed in Lazio, Italy, in order to evaluate
the incidence of acute abdomen in renal transplant recipients observed
to the emergency departments of not referral transplantation centers.
Clinical and demographic findings regarding 14 patients who expe-
rienced acute abdomen between February 2005 and Dicember 2008
have been collected. The following data was investigated: etiology, dia-
gnostic workup, duration of symptoms, elapsed time between admission
and emergency operation if performed, morbility and mortality. The se-
verity of disease at presentation was assessed by mean of the Acute Phy-
stology and Chronic Health Evaluation score (APACHE I1). Acute ab-
domen was due to pancreatitis in three patients (23.1%); to cholecysti-
tis in three (23.1%); to acute diverticolitis with colon perforation in
two patients (15.4%); to acute appendicitis in two (15.4%) and to in-
testinal obstruction in 2 patients (15.4%). Small bowel perforation
was observed in two patients (15.4%) which one case, upon pathologi-
cal examination, showed malignant lymphoma. The mean APACHE
I score was 14.0+5.9. Ten patients (71.4%) were submitted to surgery.
Overall mortality and morbidity were 35% and 42% respectively. Sta-
tistical analysis showed admission APACHE II score (p<0.01), dura-
tion of symptoms (p<0.05), and total time elapsed between the onset of
symptoms and treatment (p<0.04) as factors significantly related to
mortalizy.
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Introduzione

Lincidenza delle complicanze gastrointestinali nei pa-
zienti trapiantati renali ¢ elevata rappresentando la se-
conda causa pill frequente di morbilita dopo le infezio-
ni. Laddome acuto, nell’'ambito delle complicanze ga-
strointestinali, ¢ un’evenienza relativamente frequente as-
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sociata ad un alto rischio di perdita dell'organo trapiantato
e ad elevati ratei di morbilita e mortalita (1-3).

Gli studi epidemiologici riportati in letteratura pro-
vengono quasi esclusivamente da centri specializzati (2,4)
e 'esperienza clinica dei medici che lavorano in strutture
non dedicate risulta episodica. La particolarita dei pa-
zienti trapiantati e la gravita del quadro clinico di pre-
sentazione, tuttavia, richiedono una adeguata conoscenza
del problema al fine di attuare precocemente corretti per-
corsi assistenziali (5, 6).

Scopo del presente lavoro ¢ stato quello di valutare
la frequenza di addome acuto in pazienti precedentemente
sottoposti a trapianto renale e osservati in centri non de-
dicati analizzandone I'eziologia, le difficolta diagnosti-
che e il trattamento.

Pazienti e metodi

E stato effettuato uno studio multicentrico nella Regione Lazio
analizzando retrospettivamente i dati riguardanti i pazienti trapian-
tati renali, con graft funzionante, che avevano subito un accesso per
addome acuto presso il pronto soccorso di ospedali non sede di cen-
tro trapianti. E stato considerato un periodo di tempo compreso tra
il 16 febbraio 2005 e il 31 dicembre 2008. E stato appositamente
predlsposto un questionario inviato a 15 ospedali; hanno risposto 10
centri in 6 dei quali ¢ stato osservato almeno un caso.

E stata valutata l’ezlologla dell’addome acuto, la durata dei sin-
tomi, considerando il tempo intercorso tra 'esordio e 'accesso in pron-
to soccorso ¢ I'intervallo tra quest ultimo e I'eventuale intervento chi-
rurgico. La gravita del quadro clinico ¢ stata valutata mediante il cal-
colo dello score APACHE 1I all'ingresso. I valori sono espressi come
media + deviazione standard. Sono stati analizzati il percorso dia-
gnostico, il tipo di tractamento eseguito, la morbilita e la mortalita.

Lanalisi statistica ¢ stata eseguita mediante 'impiego della ver-
sione 17.0 per MacOsX del programma PASW Statistics (SPSS Ita-
lia, Bologna) e ha previsto l'utilizzo del test del X?, del t di Student
e del’ANOVA quando applicabili. Sono stati ritenud significativi va-
lori di p<0.05.

Risultati

Nel periodo di tempo oggetto dello studio, nelle strut-
ture che hanno risposto al questionario sono giunti com-
plessivamente 14 pazienti.

Leta media della popolazione ¢ stata di 49.3+10.8 anni
con una prevalenza del sesso maschile (8 pazienti,
65.1%) rispetto a quello femminile (5 pazient, 38.5%).
Le patologie riscontrate sono state: 3 casi di pancreati-
te acuta (23.1%), 3 di colecistite (23.1%), 2 di perfo-
razione di diverticoli del colon (15.4%), 2 casi di ap-
pendicite (15.4%) e 2 casi di occlusione intestinale
(15.4%). In 2 pazienti (15.4%) ¢ stata diagnosticata una
perforazione ileale di cui una in corrispondenza di una
neoformazione che all’esame istologico si ¢ rivelata es-
sere un linfoma non-Hodgkin. Un riassunto delle ca-
ratteristiche clinico-demografiche di questi pazienti ¢ ri-
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portato in Tabella 1. Le indagini strumentali pit fre-
quentemente utilizzate sono riportate in Tabella 2. Il tem-
po medio di insorgenza dei sintomi ¢ stato di 19.5+8.9
ore. La media del’APACHE II score ¢ risultata essere di
14.0+5.9. Sono stati sottoposti ad intervento chirurgi-
co 10 pazienti (71.4%). I tempo medio tra 'accesso in
pronto soccorso e l'intervento chirurgico ¢ stato di 5.6+0.6
ore. Le percentuali di mortalita e morbilita complessi-
ve sono risultate rispettivamente del 35% (5 pazienti) e
del 42% (6 pazienti). La media dello score APACHE I1
nei pazienti deceduti ¢ risultata aumentata in maniera
statisticamente significativa rispetto ai pazienti soprav-
vissuti (p<0.01). Nei pazienti deceduti la media del tem-
po intercorso tra I'esordio dei sintomi e I'accesso in pron-
to soccorso ¢ stata di 25.8+5.1 ore mentre nei pazienti
sopravvissuti ¢ stata di 16.0+8.8 ore. La differenza tra le
due medie ¢ risultata essere statisticamente significativa
(p<0.05). Nei 10 pazienti operati ¢ stata osservata una
mortalita del 40%. La media del tempo intercorso tra
Iacceso in ospedale e I'intervento chirurgico ¢ stata ri-
spettivamente di 5.1+0.2 ore nei pazienti deceduti e di
5.8+0.6 ore nei pazienti sopravvissuti. La differenza non
¢ risultata statisticamente significativa (p=0.00). Il tem-
po totale intercorso tra l'esordio dei sintomi e 'intervento
chirurgico ¢ stato di 32.8+2.9 nei pazienti deceduti e di
22.0+8.2 ore in quelli sopravvissuti. La differenza tra le
due medie ¢ risultata statisticamente significativa
(p<0.04). I risultati completi dell’analisi statistica sono
riportati in Tabella 3.

Discussione

Il trapianto di rene rappresenta oggi la migliore te-
rapia dell'insufficienza renale cronica cosi detta “end sta-
ge” dal momento che comporta una maggiore aspetta-
tiva di vita, una minore morbidita rispetto alla dialisi a
lungo termine e quindi una migliore qualita di vita com-
plessiva (5). Lincidenza delle malattie renali in stadio ter-
minale, che necessitano di un tratctamento dialitico, ¢ in
aumento e questo ¢ dovuto sia all'innalzamento della vita
media sia alla crescente prevalenza di condizioni predi-
sponenti come I'ipertensione arteriosa e il diabete la cui
nefropatia, da sola, rappresenta circa il 40% delle cau-
se che portano al trapianto di rene. Nonostante il glo-
bale miglioramento della qualita di vita, il lungo decorso
clinico seguente al trapianto ¢ ancora condizionato da
un elevata morbilita che determina numerosi accessi in
pronto soccorso effettuati dai pazienti prevalentemen-
te negli ospedali del centro trapianti di riferimento (7-
13).

Nell’ambito delle complicanze a cui vanno incontro
i trapiantati renali, quelle gastrointestinali si presentano
con una frequenza che varia, in letteratura, tra il 20% e
i1 50% di cui circa il 10% ¢ rappresentato dall'addome
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TaBELLA 1 - RIASSUNTO DELLE CARATTERISTICHE CLINICO-DEMOGRAFICHE DEI PAZIENTI.

Diagnosi Etd  Sesso Trattamento Esito Complicanze APACHE At sintomi/PS At PS/Chirurgia Tempo totale
I (ore) (ore) (ore)
Pancreatite 1|~ 43 M Medico Vivo Versamento 14 12 0 12
pleurico
Pancreatite 2 56 M Colecistectomia e drenaggi Deceduto - 16 25 5% 30%
Pancreatite 3 65 F Medico Deceduto - 23 18 0 0
Colecistite 1~ 54 Colecistectomia Vivo Broncopolmonite 8 10 6 16
Colecistie 2~ 59 Colecistectomia Deceduto - 18 26 5 31
Colecistite 3 42 M Medico Vivo Nessuna 7 6 0 6
Diverticolite 1~ 51 M Resezione colica sec.Hartman  Deceduto - 22 28 5 33
Diverticolite 2 57 M Drenaggio percutanco di Vivo Perdita del 20 28 6 34
ascesso; resezione colica e trapianto
nefrectomia
Appendicite 1~ 22 F Appendicectomia Vivo Infezione ferita 9 22 6% 28%:
Appendicite 2 42 F Appendicectomia Vivo Nessuna 6 8 5% 13
Occlusione 1~ 51 F Viscerolisi Vivo Nessuna 8 10 6% 16%
Occlusione 2 59 M Medico Vivo Atelettasia 12 30 0 30
polmonare
Perforazione 1 47 F Resezione intestinale Vivo Deiscenza 13 18 5% 23%
anastomosi
Perforazione 2 54 M Resezione intestinale Decedurto - 20 32 5 37
TaBELLA 2 - INDAGINI STRUMENTALI EFFETTUATE. TABELLA 3 - RISULTATI DELLANALISI STATISTICA.
Indagini strumentali Numero pazienti (%) Vivi Morti p
APACHE 11 10.7+4.4 19.8+2.8 <0.01
Ecografia 14 (100%)
) At sintomi/PS (ore) 16.0+8.8 25.845.1 < 0.05
Rx diretra addome 10 (71.4%)
i i + + n.s.
TC senza m.d.c 8 (57.1%) At PS/Chirurgia (ore) 5.8+0.6 5.1£0.2
TC con m.d.c 4 (28.6%) Tempo totale 22.0+8.0 32.8+2.9 <0.04

acuto che spesso richiede un trattamento chirurgico d’ur-
genza (11). Tra le varie cause responsabili di tale quadro
clinico si annoverano quelle specifiche legate alla pro-
cedura chirurgica di trapianto o alla terapia immuno-
soppressiva e cause pil generiche che vengono osserva-
te pressoché con la stessa incidenza nella popolazione non
trapiantata. Di particolare interesse ¢ il meccanismo con
cui la terapia immunosoppressiva condiziona il decor-

so del dolore addominale e il quadro di addome acuto.
Anche i farmaci antirigetto attualmente usati sebbene ab-
biano comportato una diminuzione dell'incidenza del ri-
getto stesso non hanno contribuito, viceversa, alla ri-
duzione dei ratei di complicanze mediche e chirurgiche.
Limmunosoppressione maschera i classici segni dell’in-
fiammazione secondari all'infezione, allunga i tempi di
diagnosi e determina I'insorgere di un grave stato setti-
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co rischioso per la vita del paziente. Linsorgenza subdola
della sintomatologia non permette a quest'ultimo di com-
prendere la reale gravita della sua condizione clinica de-
terminando il pili delle volte un ritardo nell’accesso in
pronto soccorso. Quando il quadro clinico pud essere ma-
nifesto in tutta la sua gravitd, i pazienti si recano nel pron-
to soccorso pil vicino dove I'équipe medico-chirurgica
deve comunque essere in grado di mettere in atto ido-
nei percorsi diagnostici e terapeutici (5,6). Punto di par-
tenza di un corretto iter diagnostico ¢ I'attenta valuta-
zione clinica del paziente unita allo studio laboratoristico
soprattutto della funzionalita renale attraverso la clearence
della creatinina.

Dal momento che, come gia detto in precedenza, la
sintomatologia e I'esame obiettivo possono essere poco
dirimenti, I'integrazione con gli esami strumentali risulta
fondamentale. La radiologia tradizionale e I'ultrasono-
grafia, soprattutto se completata dalle tecniche color e/o
power-doppler, sono spesso sufficienti per identificare la
causa di addome acuto sia di pertinenza renale, come in
caso di litiasi con idronefrosi, urinomi, o trombosi acu-
ta delle anastomosi vascolari, sia propriamente addominali
come in caso di pancreatite acuta, colecistite o perfora-
zione intestinale. Talvolta puo capitare di trovarsi di fron-
te ad un quadro strumentale non univoco che rende ne-
cessario il ricorso ad altre tecniche, anche contrastogra-
fiche, in particolare ad un esame TC con mezzo di con-
trasto iodato non ionico. Questa tecnica non va esclu-
sa di principio ma pud essere impiegata in sicurezza con
le stesse indicazioni e accortezze di utilizzo che riguar-
dano i comuni pazienti osservati in urgenza (14-17).

Colecistiti, colangiti e pancreatiti sono tra le pilt te-
mibili complicanze gastrointestinali che colpiscono i pa-
zienti trapiantati renali perche gravate da elevati tassi di
mortalita e morbilita. Anche in una casistica esigua come
la presente, le patologie bilio-pancreatiche sono risulta-
te le complicanze piti frequenti. La pancreatite, che puo
essere secondaria a iperparatiroidismo (ipercalcemia), a
calcolosi della colecisti o alla terapia immunosoppressi-
va, viene riportata in letteratura con una prevalenza del
0.4%- 7.0% e con un tasso di mortalita di circa il 20%.
I pazienti trapiantati renali, inoltre, presentano un au-
mentato rischio di sviluppare colecistite acuta che sem-
bra essere legata all’elevata prevalenza di calcolosi della
colecisti nei pazienti dializzati o, in caso di colecistite acu-
ta alitiasica, all'uso dei farmaci immunosoppressori. Per
tale motivo, alcuni autori raccomandano la colecistec-
tomia preventiva al trapianto, mentre altri autori, vice-
versa, non ritengono giustificato un intervento al solo sco-
po profilattico (18-24).

Ancora pili rare, ma anch’esse molto gravi e poten-
zialmente mortali, risultano le complicanze che colpiscono
il tubo digerente e che sono soprattutto occlusioni, perfo-
razioni e patologie linfoproliferative. Le perforazioni, sia
ileali che coliche, sembrano legate all’utilizzo di farma-
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ci steroidei o ad infezioni opportunistiche da Cyrome-
galovirus (CMV), mentre i linfomi, che secondo la let-
teratura hanno ur’incidenza aumentata del 10% nei pa-
zienti trapiantati, si svilupperebbero a causa della lun-
ga terapia immunosoppressiva (3,4,7-9,25).

La gravita del quadro clinico di addome acuto alla pre-
sentazione ¢ dovuta da un lato alla riduzione dell’intensita
della sintomatologia dolorosa per la terapia immuno-
soppressiva e dall’altro al fatto che i pazienti tendono spes-
so a sottovalutare i sintomi gastrointestinali gia ampia-
mente noti in quanto effetto collaterale di alcuni dei far-
maci usati (26-28). Nella valutazione iniziale ¢ necessa-
rio procedere ad una stratificazione oggettiva della gra-
vita che pud essere facilmente effettuata attraverso I'u-
tilizzo di vari indici. Nella presente ricerca ¢ stato utilizzato
IAPACHE 1I score poiché si caratterizza per la facilita
di calcolo anche a posteriori, per la riproducibilita e per
laffidabilita dimostrata nell’'identificazione del rischio di
mortalita (30-31).

I nostri pazienti al momento dell’accesso presentavano
nella maggioranza dei casi un APACHE II score eleva-
to con un indice medio di probabilita di decesso di ol-
tre il 30%. Confrontando I'intervallo di tempo esisten-
te tra 'esordio dei sintomi e 'accesso in pronto soccor-
so abbiamo rilevato che I'intervallo medio nei pazienti
deceduti ¢ risultato statisticamente pil1 elevato. Nella no-
stra ricerca abbiamo valutato, inoltre, 'intervallo di tem-
po tra l'accesso in ospedale e I'intervento chirurgico come
possibile fattore in grado di condizionare la prognosi di
questi pazienti. Tale intervallo ¢ risultato minore nei pa-
zienti deceduti rispetto a quelli sopravvissuti Questo daro,
apparentemente contraddittorio, pud essere spiegato alla
luce del fatto che coloro che si sono presentatl in pron-
to soccorso con un quadro clinico pill grave sono stati
operati pilt prontamente. Il tempo totale intercorso tra
la comparsa dei sintomi e l'intervento chirurgico, in-
fluenzato soprattutto dal ritardo nell’accesso in pronto
soccorso, ¢ risultato comunque aumentato in maniera
statisticamente significativa nei pazienti deceduti.

Conclusioni

In conclusione, in considerazione della presente ricerca,
possiamo affermare che 'addome acuto nel paziente tra-
piantato renale ¢ una condizione clinica che raramente
viene osservata al di fuori dei centri di riferimento dei tra-
pianti, ma che a causa della sua gravita al momento del-
la presentazione ¢ associata ad un elevato rischio di mor-
bilita e mortalita che TAPACHE II score stratifica ade-
guatamente. Un pronto iter diagnostico che consideri I'in-
tervallo di tempo tra I'insorgenza dei sintomi e I'accesso
in pronto soccorso deve consentire di pianificare un ade-
guato timing chirurgico che rappresenta il fattore essen-
ziale per contenere la mortalita in questi pazienti.
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