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Premesse

1. Nessuno dei materiali artificiali che entra in contatto

con il sangue possiede a tutt’oggi le proprietà

antitrombotiche dell’endotelio vascolare

2. Il paziente uremico si trova in un equilibrio instabile tra

l’emorragia e la trombosi



Stato Coagulativo e ESRD

Jegatheswaran J, et al. Can J Cardiol 2019; 35: 1241-1255

Coagulazione

 Produzione Fattori coagulativi

 Clearance Fattori coagulativi

Danno endoteliale ( volemia, shear stress)

Stasi venosa

Emoconcentrazione

 Ossido nitrico sintetasi

 Recettore piastrinico del fibrinogeno

 Fibrinolisi

 Fosfatidilserina piastrinica

Alterazione alfa granuli piastrinici

Alte concentrazioni di Calcio

Alterato metabolismo Prostaglandine

Alterata sintesi Trombossano A2

Legame frammenti del Fibrinogeno +
recettori GP IIb/IIIa

Deficit Vitamina K



FASE COAGULATIVA

Fattore X Fattore Xa

Protrombina 

(Fattore II)
Trombina (Fattore IIa)

Fibrinogeno Fibrina

Antitrombina III 

VIA ESTRINSECAVIA INTRINSECA

EPARINA



FASE COAGULATIVA

Fattore X Fattore Xa

Protrombina 

(Fattore II)
Trombina (Fattore IIa)

Fibrinogeno Fibrina

VIA ESTRINSECAVIA INTRINSECA

Rischio Emorragico

Beneficio 

Antitrombotico

Antitrombina III LMWH

Capodicasa E, De Bellis F. Ars Medica, Edizioni CELI 1989



Struttura e Meccanismo d’azione 
Eparina standard (UFH) vs Eparina a basso peso 

molecolare (LMWH)

Hetzel GR, Sucker C. Nephrol Dial Transplant. 2005;20(10):2036-42

Molecular weight 

distributions 

Hirsh J, Chest. 2008;133(6 Suppl):141S-159S 

Molecular weight (da) 
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LMWH

Le varie eparine a basso peso molecolare sono preparate in base a

differenti metodi di depolimerizzazione, per cui differiscono nelle

rispettive proprietà farmacocinetiche e anticoagulanti. Per questo motivo

non sono interscambiabili clinicamente.

Hirsh J, Chest. 2008;133 (6 Suppl):141S-159S 

Fernández Pavón A. Emergencias 2002; 14 (3): 38-47

Rapporto anti-FXa/anti-FIIaEmivita

Davenport A et al. Nephrology 2009; 14: 455-461



Farmacocinetica (I): Clearance

1. Basse dosi di UFH vengono metabolizzate rapidamente

attraverso un meccanismo rapido cellulare saturabile

2. Alte dosi di eparina sono metabolizzate prevalentemente

attraverso un meccanismo di clearance renale non saturabile

“renal clearance”

Hirsh J, Chest. 2008;133(6 Suppl):141S-159S 



Le eparine a basso peso molecolare, avendo una catena polisaccaridica di

piccole dimensioni, interagiscono in misura ridotta con il sistema macrofagico e

reticolo-endoteliale per cui la loro clearance è eminentemente renale

Anche le eparine standard, quando utilizzate a dosaggi elevati, saturando la

“clearance cellulare”, sono eliminate in maggior proporzione grazie alla

“clearance renale” aumentando teoricamente il rischio di sovradosaggio nei

pazienti con ridotta funzione renale

Farmacocinetica (II)

Hirsh J, Chest. 2008;133(6 Suppl):141S-159S 



Variabili del Fabbisogno Eparinico

Fabbisogno Eparina

Circuito 
Extracorporeo

Paziente

Claudel SE et al. Semin Dial. 2021;34(2):103-115.



Anticoagulazione con Eparina 

non frazionata (UFH)

Standard

Loading Dose 
(25-30 UI/kg)

1500-2000 UI 
(infusione/bolo)

Low-Dose

Loading Dose 
(10-25 UI/kg)

10-22 UI/kg 
(infusione/bolo)

Ouseph R, Ward RA. Semin Dial 2000; 13:181



Anticoagulazione con Eparina non frazionata 

(UFH): Modifiche prescrizionali

Evento Prescrizione

A. Coagulo nel pozzetto venoso e nella testata del

filtro durante la prima metà della dialisi

• AUMENTARE il bolo di UFH con incrementi di 500

UI per trattamento, per un massimo di 4000 UI

B. Coagulo viene rilevato durante la seconda metà

della dialisi

• AUMENTARE la velocità di infusione di UFH di 100

UI/h per ogni dialisi fino ad un massimo di 1000

UI/h

C. Coagulazione del filtro persiste nonostante

un'appropriata titolazione dell’eparina

• VALUTARE l’accesso vascolare

D. Emorragia dai siti di puntura al termine della

seduta dialitica

• ALLUNGARE il tempo di Pre-STOP dell’eparina

con incrementi di 10 minuti fino a quando il tempo

di emorragia si normalizza

• VALUTARE l’accesso vascolare



Davenport A, et al. Handbook of Dialysis 
Eds: Daurgirdas J. et al, Fifth Edition. 2016

Target Clotting Time During Dialysis

Routine Heparin Tight Heparin

Test Reagent Baseline 
Value

During 
dialysis

Dialysis 
End

During 
dialysis

Dialysis 
End

aPTT (ratio) 1.0 2.0-2.5 1.5-2.0 1.5-2.0 1.5-2.0

ACT (activated 
clotting time)

Siliceous 
earth

120-150 s +80%
(200-250s)

+40%
(170-190s)

+40%
(170-190s)

+40%
(170-190s)



Peso (kg) Enoxaparina (UI)

<50 kg 2000

50-90 Kg 4000

>90 Kg 6000

Enoxaparina

Peso (kg) Nadroparina (UI)

<50 kg 2000

50-90 Kg 4000

>90 Kg 6000

Nadroparina

Peso (kg) Deltaeparina (UI)

<60 kg 2500

>60 Kg 5000

Deltaeparina

LMWH MWs
(kDa)

Anti-Xa/
Anti-IIa

Dose for 
hemodialysis

Deltaeparin 6.0 2.7 5000 IU

Enoxaparin 4.2 3.8 1 mg/Kg

Nadroparin 4.5 3.6 70 IU/Kg

Reviparin 4.0 3.5 85 IU/Kg

Tinzaparin 4.0 1.9 4500 IU

Anticoagulazione con Eparina a 

basso peso Molecolare (LMWH)

Davenport A et al. Nephrology 2009; 14: 455-461



Davenport A et al. Nephrology 2009

LMWH 20 mg (2000 IU) OL-HDF 
(n=12)

MCO-HD 
(n=13)

HF-HD 
(=18)

p

Arterial 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.1 
(0.1-0.15)

0.1 
(0.1-0.17)

0.1 
(0.1-0.33)

NS

Venous 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.1
(0.1-0.14)

0.16
(0.14-0.24)

0.17
(0.1-0.47)

NS

LMWH 40 mg (4000 IU) OL-HDF 
(n=12)

MCO-HD 
(n=13)

HF-HD 
(=18)

p

Arterial 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.14 
(0.1-0.35)

0.33 
(0.1-0.6)

0.32 
(0.15-0.49)

0.02

Venous 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.31
(0.20-0.55)

0.39
(0.21-1.3)

0.4
(0.32-0.67)

NS

Belmouaz M, et al. Hemodial Int. 2022;26(3):314-322.

LMWH 20 and 40 mg Arterial 
line

bolus

Venous line
Bolus after 

1 week

Venous line
Bolus after 

1 month

p

Ultrafiltration (L) 
(n=31)

2.7 (1.4-4) 2.6 (1.5-4) 2.5 (0.6-4) NS

Substitution volume 
(L) (n= 12)

19.3 ± 4.5 22 ± 2.9 21 ± 3.5 NS

Compression time 
(min)  (n = 12)

7 ± 4 9 ± 3 8 ± 2.9 NS



LMWH e Protamina

Davenport A et al. Nephrology 2009



Lim W et al. J Am Soc Nephrol 2004: 3192-3206

Outcomes measured:
1) Bleeding 
2) Thrombosis
3) Anti Xa levels

Bleeding Risk

Favours LMWH Favours UFH



 Platelet reactivity:
-Expression of P-selectin in response to
adenosine diphosphate (ADP: 0.2 and 1 μM).

Aggarwal A, et al. J Thromb Thrombolysis. 2002;13(3):161-5. 

 Patients (n): 13 affected by coronary artery
disease



Reports included (n) = 15
 2 RCTs measuring HIT, patients (n) = 1014
 3 Non-RCTs measuring HIT, patients (n) = 1464
 10 RCTs measuring thrombocytopenia but not HIT, patients (n) = 4809

Favors LMWH Favors UFH

HIT outcome (RCTs)

Martel N, et al. Blood. 2005;106(8):2710-5.

Favors LMWH Favors UFH

HIT outcome (RCTs and non-RCTs)

Thombocytopenia

Favors LMWH Favors UFH



Guideline 7.1: UFH or LMWH
UFH = standard AC
a) loading dose (unspecified) followed by a

continuous infusion of 500-1500 IU/h
b) discontinued ~ 30 minutes before the

end of the session

LMWH = alternative AC
a) lower risk of bleeding
b) less frequent hyperkalaemia
c) improved lipid profile

Guideline V.2.1:
Low-dose of UFH or LMWH
1. UFH: loading dose ~ 50 IU/Kg followed

by a continuous infusion 800-1500 IU/h.
2. LMWH: see I.F.U.; reduced dose if

antiplatelets or antivitamin K

Guideline V.2.2:
LMWHs over UFH due to Proven safety
1. Equal efficacy
2. Easy handling
3. Other benefits of LMWHs:

a) Improved lipid profile
b) Less hyperkalaemia
c) Less blood loss

Anticoagulazione in Emodialisi



Rischio SANGUINAMENTO >>  Rischio COAGULAZIONE

● Piastrinopenia grave (<20.000/microL)

● Sanguinamento attivo durante la dialisi
o tratto gastrointestinale
o intra-addominale
o ferite chirurgiche
o cateteri arteriosi o venosi

● Interventi chirurgici maggiori, intraoculari e
spinali nelle 72 ore precedenti

● Emorragia intracranica o extradurale attiva

● Uso di anticoagulanti sistemici

● Pericardite uremica

● Deficit del fattore VII o VIII della coagulazione



Dialisi senza eparina: Opzioni

1. Membrane rivestite

B)  Attivazione da contatto

2. Struttura della membrana

C) A + B

1. Boli di fisiologica

4. Dialisato con citrato

3. Anticoagulazione regionale con citrato

A)  Rischio coagulativo

2. HDF in prediluizione



Patients (n) = 10

Sessions (n) = 30



Pre-HDF con Citrato e Anticoagulazione

Richtrova P et al. Artif Organs 2017: 41(8): 759-766

Citrate-
preHDF

Acetate-
preHDF

p

Sessions, n 10 10

Clotting 
score

3.4±0.65 1.8±0.79 0.002

Kt/V 1.48±0.16 1.58±0.17 0.006

Dialisato
con Citrato 
0,8 mmol/l

Uscita 
sangue

Ingresso
Sangue

Uscita 
dialisato

Ingresso 
dialisato

Pre-HDF
con Citrato
0,8 mmol/l



The use of dialysate 
with citrate allows 

the reduction of the 
dose of heparin per 

treatment but
not allows heparin 

free dialysis



1st No-Heparin Hemodialysis



Study period =
1st HD 50% heparin + 2nd HD 25% heparin + 

3rd HD no heparin + 4th HD no heparin

HD patients enrolled
(N = 32)

Arm A, pts = 16
Heparin coated, 

Study period = 4 HD 

Arm B, pts = 16
Vitamin E coated,

Study period = 4 HD 

Arm A, pts = 16
Vitamin E coated,

Study period = 4 HD 

Arm B, pts = 16
Heparin coated, 

Study period = 4 HD 

Successful study period = no circuit-clotting event leading to premature 
interruption of any of the 4 dialysis sessions 

No of successful study period

No of sessions without clotting

No of patients who needed saline flushes

Mean transmembrane pressure, mmHg

Mean blood flow rate, mL/min

25/32 (78%)

114/128 (89%)

19 (59%)

23.5±20

340±26

26/32 (81%)

115/128 (90%)

20 (63%)

24.2±21

344±23

Vitamin E coated
pts = 16

Heparin coated
pts = 16

97%

97%

84%

81%

97%

94%

88%

78%

0% 20% 40% 60% 80% 100% 120%

1st HD: 50% heparin

2nd HD: 25% heparin

3rd HD: no heparin

4th HD: no heparin

PER-SESSION SUCCESS RATE

Vitamin-E coated Heparin coated



Regional citrate 
anticoagulationversus

A hypertonic sterile solution of trisodium citrate 
dihydrate was infused into the afferent blood

line at a rate 60mL/h using a separate infusion pump. 
The anticoagulant effect of citrate was neutralized 
using calcium-containing dialysate with a calcium 

concentration of 1.5 mmol/L. 
In all sessions, a polyarylethersulfone dialyser

(Polyflux® 170H, Gambro Dialysatoren, Hechingen, 
Germany) was used, with an effective membrane 

surface area of 1.7 m²

Randomized Cross Over Trial 

25 Patients

1284 HD sessions

636 CiTED arm

648 RCA arm

The combination of 
heparin grafted 

membrane and citrate 
containing dialysate 

Citrate-containing dialysate was produced
using Selectbag® Citrate 1/200 A concentrate 

(Gambro Dasco, Sondalo, Italy). We used the Evodial 
1.6 (Gambro Industries) with an effective membrane 

surface area of 1.65 m². This device is a precoated 
heparin-grafted membrane.



Superficie rugosa

Superficie liscia

Fouling e Rugosità delle Membrane per Emodialisi

Sunohara T & Masuda T. Contrib Nephrol. 2017; 189: 215–221 



Qualità delle Proteine del Fouling e 
Chimica della Membrana di dialisi

Urbani A, et al. Mol Biosyst 2012; 8(4):1029-39 Savage B, et al. Cell 1996; 84(2):289-97

Platelet Interaction with 
Fibrinogen: Wall Shear Rate 

Albumina

Triacetato di Cellulosa ATA

Fibrinogeno

Polisulfone Elicoidale



Arm B: Asymmetric cellulose triacetate with
high volume predilution hemodiafiltration

Arm A: Asymmetric cellulose triacetate plus
citrate containing dialysate 1mM/L

HD patients enrolled
(N = 20)

Arm A, pts = 10
ATA + Citrate 1.0 mM, 

HD = 3

Arm B, pts = 10
ATA + predilution 

HDF = 3 

Arm B, pts = 10
ATA + predilution 

HDF = 3

Arm A, pts = 10
ATA + Citrate 1.0 mM, 

HD = 3



Microtrombosi: ATA vs Helixone

Vanommeslaeghe F et al. Scientific Reports 2022; 12: 5717

OPEN FIBER 
AREA (%)

ATA_60 min
median 

(25pct; 75pct)

ATA_120 min
median 

(25pct; 75pct)

ATA_240 min
median 

(25pct; 75pct)

Helixone_60 min
median 

(25pct; 75pct)

Helixone_120 min
median 

(25pct; 75pct)

Helixone_240 min
median 

(25pct; 75pct)

P-Value

50 100 % 
(100;100)

100 %
(100;100)

99 % 
(98;100)

90 % 
(81;98)

84 % 
(69;92)

32 % 
(27;43)

<0.001

70 100 % 
(99;100)

100 % 
(99;100)

99 % 
(97;99)

90 % 
(81;98)

83 % 
(68;92)

31 % 
(26;41)

<0.001

90 74 %
(70;79)

74 %
(67;88)

64 %
(59;69)

63 %
(56;65)

52 % 
(38;59)

14 % 
(9;17)

<0.001

• HD patients (n)= 10

• Anticoagulation: ¼ dose LMWH

• Study: Randomized cross over

• Dialyzers: ATA vs. Helixone

HDF length:

2) 120 min

3) 240 min

1) 60 min

Dialyzers Micro-CT scanning

Post-dilution HDF:
1. Qb 300 mL/min
2. Qd 500 mL/min
3. Qf 75 mL/min

• Dialysis at mid week



Take home messages

3. La dialisi senza eparina è un’opzione
indispensabile in qualsiasi contesto
clinico «acuto»

4. La dialisi senza eparina più efficiente
sembra la combinazione di membrane
speciali con un dialisato a basso
contenuto di citrato

1. UFH e LMWH sono sovrapponibili come
efficacia nell’anticoagulazione del
circuito extracorporeo

2. Il rischio di attivazione piastrinica e di
HIT è maggiore con l’eparina non
frazionata



Diapositive di Back up



Pz con fistola artero-venosa
(FAV)

Pz con catetere venoso centrale
(CVC)

• Eparina non frazionata (UFH):
diluizione  2 ml (10.000 U) di eparina 
in 28 ml di soluzione fisiologica 
concentrazione finale: 333 U/ml

• Eparina a basso peso molecolare 
(LMWH):

 Bolo: 10-15 U/Kg
 Infusione: 15-20 U/Kg/h per 

tutta la durata della seduta 
dialitica

+

ACT periodico alla 2° ora di HD
(range 160-180)

Peso (kg) Enoxaparina (UI)

<50 kg 2000

50-80 Kg 4000

>80 Kg 6000



Chimica e Rugosità delle 
Membrane

Helixone® ATA ™ Rexebrane™

Yamashita AC et al. Updates in Hemodialysis, 2015 

Sunohara T & Masuda T. Contrib Nephrol. 2017; 189: 215–221 

Convezione

Fouling

Qualità Quantità

Trombogenicità



Categorie di Rischio per Emorragia

Rischio Medio Rischio Alto

 Pericardite  Sindrome emorragica

 Emorragia < 48 h  Coagulopatia

 Posizionamento CVC
tunnellizzato < 24 h

 Ferita sanguinante Chirurgia minore < 72 h

 Chirurgia maggiore o
oculistica < 72 h

 Chirurgia maggiore o
oculistica 3-7 gg

 Emorragia cerebrale
< 7 gg

Nissenson AR & Fine RN, Handbook of Dialysis Therapy, 4th edition, 2008



Anticoagulation in Chronic Hemodialysis: Progress 

Toward an Optimal Approach

Kessler et al. Seminars in Dialysis, Volume: 28, Issue: 5, Pages: 474-489, First published: 25 April 2015, DOI:

(10.1111/sdi.12380)



Differenza fra Pressione Pre-filtro (post-pompa) e Post-filtro (venosa)

 Pressione Differenziale  Pressioni Consensuale

Coagulo nel Filtro Coagulo nel Pozzetto venoso e/o linea



Distribuzione delle LMWHs in base all’Emivita
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LMWH: Rapporto anti-FXa/anti-FIIa

Speight  - Fernández Pavón A. Emergencias 

2002
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Le varie eparine a basso peso molecolare

sono preparate in base a differenti metodi di

depolimerizzazione, per cui differiscono nelle

rispettive proprietà farmacocinetiche e

anticoagulanti. Per questo motivo non sono

interscambiabili clinicamente.

Hirsh J, Chest. 2008;133(6 Suppl):141S-159S 



Ronco C, et al. Int J Artif Organs. 2017;40(5):234-239

CLOTTING SCORES:
1 = clean filter;
2 =a few blood stripes (less than 5% of the fibers at the
surface of dialyzer);
3 = many blood stripes (more than 5% of the fibers at
the surface of dialyzer);
4 = coagulated filter.

CLOTTING SCORE ADJUSTED FOR HEPARIN DOSAGE:
∑((clotting score-clotting score at baseline)*heparin
percentage).

Heparin 
dosage

Hydrolink Control

100 % Weeks 1-3 Weeks 1-3

80 % Week 4 Week 4

60 % Week 5 Week 5

40 % Week 6 Week 6 

20 % Week 7 Week 7

0% Week 8 Week 8



Coagulation tests 1 week before and after 
change of administration site

Arterial line
bolus

Venous line
bolus

p

LMWH 40 mg 
(4000 IU)

Pre dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.1 (0.1-0.1) 0.1 (0.1-0.1) NS

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.29 (0.1-0.6) 0.38 (0.2-1.3) 0.005

LMWH 20 mg 
(2000 IU)

Pre dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.1(0.1-0.1) 0.1(0.1-0.1) NS

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.11(0.1-0.33) 0.16(0.1-0.47) 0.03

Davenport A et al. Nephrology 2009

LMWH 20 mg (2000 IU) OL-HDF 
(n=12)

MCO-HD 
(n=13)

HF-HD 
(=18)

p

Arterial 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.1 
(0.1-0.15)

0.1 
(0.1-0.17)

0.1 
(0.1-0.33)

NS

Venous 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.1
(0.1-0.14)

0.16
(0.14-0.24)

0.17
(0.1-0.47)

NS

LMWH 40 mg (4000 IU) OL-HDF 
(n=12)

MCO-HD 
(n=13)

HF-HD 
(=18)

p

Arterial 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.14 
(0.1-0.35)

0.33 
(0.1-0.6)

0.32 
(0.15-0.49)

0.02

Venous 
line

Post dialysis AntiXa
activity (IU/mL)

0.31
(0.20-0.55)

0.39
(0.21-1.3)

0.4
(0.32-0.67)

NS

Belmouaz M, et al. Hemodial Int. 2022;26(3):314-322.

LMWH 20 and 40 mg Arterial 
line

bolus

Venous line
Bolus after 

1 week

Venous line
Bolus after 

1 month

p

Ultrafiltration (L) 
(n=31)

2.7 (1.4-4) 2.6 (1.5-4) 2.5 (0.6-4) NS

Substitution volume 
(L) (n= 12)

19.3 ± 4.5 22 ± 2.9 21 ± 3.5 NS

Manual 
compression time 
(min)  (n = 12)

7 ± 4 9 ± 3 8 ± 2.9 NS



Fouling e Pressione di Transmembrana (TMP)

BioArtProducts, Rostock, Germany, 2015

In vivo (patients, n=5): Qb:350 ml/min, Qd:600 ml/min, Qs:85 ml/min

ATA Polyflux Helixone HDF Helixone

Dialyzers Roughness 
average (nm)

ATA 4.5

Polyflux 7.5

Helixone HDF 15

Helixone 11



L’Anticoagulante Ideale per la Circolazione 
extracorporea

• A Basso costo

• Efficiente

• Rapidità d’azione ed emivita ridotta

• Facilmente somministrabile e monitorabile

• Disponibilità di un antagonista

• Minimi effetti collaterali



Monitoraggio dell’efficacia del trattamento: l’Ispezione visiva

• Presenza di coaguli nelle testate del dializzatore

• Fibre o fasci di fibre coagulati

• Coaguli nel pozzetto e nella linea venosa

• Riempimento rapido di sangue dei tubi di trasduzione

• Sangue refluo nella linea di infusione di eparina

Differenza fra Pressione Pre-filtro (post-pompa) e Post-filtro (venosa)

 Pressione Differenziale  Pressioni Consensuale

Coagulo nel Filtro Coagulo nel Pozzetto venoso e/o linea

C. Ronco, 2022. In: Emodialisi, Ed. Piccin, Padova: pg 153-166



Tecniche di Anticoagulazione in Dialisi

UFH

• Boli ripetuti

• Infusione continua

• Combinazione

• Laboratorio: aPTT / ACT

• Antidoto: Protamina

LMWH

• Bolo singolo

• No monitoraggio

• Emivita maggiore

• Laboratorio: anti Xa

• Antidoto: Protamina

Hetzel GR, Sucker C. NDT 2005

Singer M. Intensive Care Med 1994
Hirsh J, Chest 2008

Lim W. JASN 2004



Horne MK. In: Warkentin TE and Greinacher A eds. Heparin-induced thrombocytopenia (4°) edition. 

New York; Informa Heath Care: 2007, 117-130.

LMWH UFH

Molecular weight (da) 5,000 15,000

Platelet-binding domains 
per heparin

1 2

Platelet binding capacity 
(heparin molecules)

4 4

Platelet binding capacity 
(molecular weight)

20,000 60,000

Platelet – LMWH
interaction

Platelet – UFH
interaction

Platelet binding parameters for Different Heparin fractions



Resistenza al Trasporto

RM è la Resistenza opposta dalle
Caratteristiche della Membrana al
Trasporto dei soluti

Ronco C & Clark WR. Nat Rev Nephrol. 2018;14(6):394-410



Anticoagulazione regionale con Citrato-Calcio


