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CITRATE ON 2003 

• Direct anticoagulation control 
difficult 
– Need for complex protocol  with 

meticulous calculation and many titration 
required 

 
• Complex metabolic consequences 

– Metabolic Alkalosis or acidosis 
– Hyper or hyponatremia 
– Calcium and magnesium loss 

 

• Citrate solution are either 
customized or hospital pharmacy-
formulated and not applicable in all 
terapies .  
 

• Labor intensive and close 
monitoring of electrolyte and acid-
base required 

Oliver et al, Semin Dial, Vol 14, pp 432-435, 2001 
Little et al, AJKD, Vol 36, pp 1135-1139, 2000 

Margetts et al, JASN, Vol 10, pp 211A, 1999 

CITRATE ON 2013 



INDICAZIONI / VANTAGGI  

I vantaggi di una metodica come l’anticoagulazione regionale sono 
evidenti così come le sue conseguenti indicazioni. 

  RISCHIO DI SANGUINAMENTO 

 

  INTOLLERANZA ALL’EPARINA 

 

  MANTENIMENTO DOSE    

DEPURATIVA 

 

CLINICHE 

 OTTIMIZZAZIONE DELL’EMOFILTRO 

 

 OTTIMIZZAZIONE DELLE RISORSE 

 

 RIDUZIONE DEL WORKLOAD (?) 
 

PRATICO/ORGANIZZATIVE 
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KDIGO  Guideline 

Guideline 5.3.2.2: For 
anticoagulation in CRRT, we 
suggest using regional citrate 
anticoagulation rather than 
heparin in patients who do not 
have contraindications for 
citrate.  

 

RATING 2B 

Anticoagulation 





High Risk 
Bleending 



Nelle Tecniche continue, l’anticoagulazione 
standard con eparina si associa a un elevato 

fabbisogno trasfusionale. 
 
Monchi et all Care Med 2004; 30: 260-5 

 
 

Nei trattamenti con Sodio citrato 

Il fabbisogno trasfusionale si riduce a  
0.98 vs 1.76 unità di EC/die  

 
Mariano F, Care Med 2010; 36: 1735-43 



INTOLLERANZA ALL’EPARINA   
  

Nonostante l’incidenza di trombocitopenia 
indotta dall’eparina sia limitata (1-3%) l’utilizzo 
dell’eparina potrebbe essere impossibile in 
alcuni casi . 

Ballard JO Anticoagulant-induced thrombosis. JAMA : the journal 

of the American Medical Association 1999 Jul 28;282(4):310-2 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10432014
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10432014
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10432014
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10432014
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10432014
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/10432014
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Guideline 5.8.4: We recommend 
delivering an effluent volume of at 
least 20-25 ml/kg/h for CRRT in AKI  

RATING 1A 

   

 

 MANTENIMENTO DOSE DEPURATIVA 
 
 



Median prescribed = 34 mL/kg/h 
Median delivered = 27 mL/kg/h 

* Delivered dose of renal replacement therapy and mortality in critically ill patients with AKI, Ronco et al, Critical Care 2009 



 
Cause di Downtime in CRRT 
 

Claure et al, Clin J Am Soc Nephrol 2011 



Morabito et  Al  CCForum 2012 
 

Cause di Downtime in CRRT  2 



•Effetto sistemico 

•Efficacia ritardata (sul circuito)  

•Emivita medio-lunga 

•Dipendenza da altri fattori  

•Controllo dei TdC in Lab. 

 

•Effetto regionale 

•Efficacia immediata (sul circuito)  

•Emivita breve 

•Nessuna dipendenza 

•Controllo diretto con EAB 

 INDICAZIONI PRATICO/ORGANIZZATIVE 



Effect of Anticoagulation on Blood Membrane Interactions during Hemodialysis.  

Hofbauer, R., Druml, W., et al., Kidney Int. Vol 56 (1999), pp. 1576-1583 

OTTIMIZZAZIONE DEL FATTORE DEPURATIVO

Hofbauer ha dimostrato minori effetti coagulativi con il citrato studiando l’interno 

delle fibre del filtro con il microscopio a scansione. Questo ci suggerisce che 

potremmo preservare più a lungo la capacità depurativa del filtro migliorando 

inoltre l’aderenza fra dose dialitica prescritta e quella realmente somministrata 

20% OGNI 24h 2% OGNI 24h 



MEDIAN FILTER LIFETIME 

 

Citrate 70 h VS Heparin 40 h 

 

After 30 hrs >50% Heparin 

filter loss 

 

 

 

Bagshaw SM, Laupland KB, Boite -au PJE, Godinez-Luna T. Is regional citrate superior to systemic heparin anticoagulation for continuous 

renal  replacement therapy? A prospective observational study in an adult regio-nal critical care system.  
J Crit Care  2005; 20: 155-61. 

AUMENTO DELLA DURATA DEI FILTRI





 CONTROINDICAZIONI AL CITRATO 

The main limitation of citrate anticoagulation is accumulation as 
a result of reduced mitochondrial citrate metabolism. Reduced 
metabolism is seen in patients with liver failure due to 
decompensated chronic liver disease and also in those with 

ischemic hepatitis and poor muscle perfusion as seen in 
prolonged cardiogenic shock.  

Oudemans-van Straaten and Ostermann Critical Care 2012, 16:249 
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Valutazione indiretta dell’accumulo di citrato nel paziente 
 
 

 Ca ionizzato (~50%) 

~ 1.17 – 1.3 mmol/L 

Ca legato proteine (~40%) 

~ 0.95 – 1.2 mmol/L 

 Ca complessato (~10%) 

~ 0.05 mmol/L 

DA ESEGUIRE ALMENO UNA VOLTA AL GIORNO 

VALORI NORMALI   < 2,5 

Cubattoli et al. IJAO, 2007 

Ca totale 
~ 2.2 - 2.6 mmol/L 

 

Ca ionizzato  
~ 0.9 - 1.2 

 

~ 2 



MATERIALI E METODI  



CONCETTO DI BASE  

NELLA CASCATA COAGULATIVA ALCUNI PASSAGGI SONO 

CALCIO DIPENDENTI. SE IN QUALCHE MODO SI RIESCE A 

RIDURRE LA DISPONIBILITA’ (LIVELLI PLASMATICI) DEL 

CALCIO INOIZZATO (Ca++) IL PROCESSO SI INTERROMPE 

MANTENENEDO IL SANGUE ANTICOAGULATO. 



Concentrazione ed effetto  

RAPPORTO COSTANTE                 = 
1 lt  

  3 mmol/l 

 SANGUE 

  CITRATO 



Effetti del Citrato   
Action and adverse actions 
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Citrato Sacca Calcio Paziente 

Calcio-citrato 

Bicarbonato 

Calcio  
Nuovamente disponibile 

come Ca++ 

RIMOZIONE 

PER 

DEPURAZIONE 





IMPOSTAZIONE FLUSSI E CONDUZIONE TRATTAMENTO 





PRIORITA’ 1 

COMPENSAZIONE % 




