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INTRODUZIONE

L’ascite è la complicanza più comune della cirrosi epati-
ca. Si sviluppa nelle fasi più tardive della malattia quan-
do si è instaurata severa ipertensione portale ed insuffi-
cienza epatica (1). E’ un marcatore prognostico impor-
tante in quanto la mortalità a tre anni dalla comparsa
dell’ascite risulta intorno al 50% (2).
In questo articolo viene discussa la terapia dell’ascite e
della sindrome epatorenale (SER) senza entrare nei det-
tagli della fisiopatologia per la quale si rimanda ad arti-
coli specifici di riferimento (3). Inoltre non verrà trattato
il ruolo del trapianto di fegato che rappresenta la risolu-
zione finale nel trattamento della cirrosi scompensata.
Le linee guida dell’Associazione dello studio del fegato
americana (AASL) sono del 1998 (4). E’ di recente pub-
blicazione il report dell’International Ascites Club Con-
sensus Meeting che, seppure non vera e propria linea
guida, può essere considerato il documento di riferimento
principale più aggiornato (5). Un altro eccellente artico-
lo sulla materia è pubblicato da Vicente Arroyo sul vol.
38 del 2003 del Journal of Hepatology (3).

DEFINIZIONI

Ascite non complicata.
 E’ l’ascite non infetta e non associata a SER. Si distin-
gue in ascite di grado 1 quando è di grado lieve e verifi-
cabile solo in ecografia, di grado 2 quando è di grado
moderato e verificabile con le comuni manovre semeio-
logiche fisiche ed infine di grado 3 o tesa quando è di
grado elevato e determina una marcata distensione ad-
dominale.

Ascite refrattaria.  E’ l’ascite che non può essere mobi-
lizzata o la cui precoce ricorrenza (ad esempio dopo pa-
racentesi) non può essere prevenuta dalla terapia medi-
ca. Essa include due differenti sottotipi:
a.) Ascite resistente ai diuretici: dovuta a perdita di ri-

sposta al massimo dosaggio diuretico considerato in
400 mg/die di spironolattone e 160 mg/die di furo-
semide.

b.) Ascite intrattabile con diuretici: dovuta allo svilup-
po di complicanze indotte dalla terapia diuretica che
preclude l’uso di un dosaggio diuretico efficace.

Sindrome epatorenale (SER).  E’ un’insufficienza re-
nale funzionale secondaria ad una marcata ipoperfusio-
ne renale . Viene classicamente distinta in due forme,
Tipo-2 e Tipo-1
SER Tipo-2. E’ caratterizzata da una moderata e relativa-
mente stabile insufficienza renale in assenza di altre po-
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tenziali cause di insufficienza renale. I criteri diagnostici
dell’International Ascites Club prevedono:
1) basso filtrato glomerulare, indicato da concentrazioni

di creatinina serica maggiori di 1,5 mg/dl o da una
clearance della creatinina minore di 40 ml/min

2) assenza di shock, infezioni batteriche in corso, perdi-
te di liquidi, trattamenti con farmaci nefrotossici in
atto.

3) Nessun miglioramento della funzionalità renale dopo
sospensione dei diuretici ed espansione del volume
plasmatico con 1,5 l di plasma expander.

4) Proteinuria minore di 50 mg/die e nessuna evidenza
ecografica di uropatia ostruttiva o malattie parenchi-
mali renali.

La SER Tipo-2 si sviluppa nelle fasi molto avanzate del-
la cirrosi, nel contesto di un severo peggioramento della
disfunzione circolatoria che è alla base dello sviluppo
dell’ascite e che consiste in una intensa vasodilatazione
arteriosa splancnica con secondaria vasocostrizione mu-
scolo-cutanea, cerebrale ma soprattutto renale con ine-
rente attivazione di meccanismi di sodioritenzione.

SER Tipo-1. E’ caratterizzata da un progressivo peggio-
ramento dell’insufficienza renale, che viene definita da
un raddoppio della creatinina che raggiunge valori mag-
giori di 2.5 mg/dl in meno di 2 settimane. Sebbene possa
occasionalmente insorgere spontaneamente, più frequen-
temente è innescata da fattori precipitanti quali infezioni
batteriche, epatiti acute (ischemiche, alcoliche, virali,
tossiche), procedure chirurgiche maggiori, emorragie
gastrointestinali. Sono proprio i  pazienti con SER tipo-2
i più predisposti a sviluppare la SER tipo-1. La prognosi
della SER tipo-1 è estremamente severa con sopravvi-
venza del solo 20% dopo 2 settimane dall’insorgenza (6).

TERAPIA DELL’ASCITE.
INDICAZIONI GENERALI

Riposo a letto. Nel paziente con cirrosi e ascite la postu-
ra ortostatica attiva il sistema renina-angiotensina e peg-
giora la perfusione renale e l’escrezione di sodio. Tutta-
via un solo studio ha dimostrato che il riposo a letto mi-
gliora la risposta ai diuretici (7). Non vi sono trial clinici
che dimostrino realmente l’efficacia del riposo a letto.

Restrizione sodica. La restrizione sodica è importante
purchè sia non eccessiva tale da condizionare la palatabi-
lità dei cibi e quindi la nutrizione del paziente cirrotico.
E’ sufficiente ridurre l’apporto sodico a 60-90 mEq/die

pari a 5 gr/die (8).
Quando l’ascite non si riduce nonostante una buona ri-
sposta natriuretica ai diuretici va sospettata un’inadegua-
ta restrizione sodica (9).

Restrizione idrica. Nelle fasi avanzate della cirrosi epa-
tica si realizza, oltre all’intensa sodio-ritenzione, un de-
ficit di secrezione di acqua libera. E’ determinata da un
eccesso di ADH e l’iponatriemia da diluizione, con so-
diemia < 130 mEq/l, ne è l’espressione clinica.
La terapia dell’iponatriemia da diluzione è classicamen-
te la restrizione idrica. Tuttavia non vi sono trials che di-
mostrino la reale efficacia della restrizione idrica nel pa-
ziente con ascite.

TERAPIA MEDICA DELL’ASCITE
NON COMPLICATA

   Nella maggioranza dei pazienti con ascite, nonostante
la restrizione sodica, l’escrezione di sodio urinario non
può essere ottenuta senza l’impiego dei diuretici. I due
tipi di diuretici di maggiore impiego sono furosemide e
spironolattone (o i suoi analoghi antialdosteronici canre-
onato di potassio e canrenone).
A differenza del soggetto normale, nel cirrotico con asci-
te l’antialdosteronico è maggiormente efficace della fu-
rosemide (10).
Sono stati approntati due differenti approcci al trattamento
con diuretici nell’ascite: la “schedula” progressiva e la
“schedula” combinata (tabella 1).
L’approccio progressivo prevede, oltre alla restrizione del
sodio, l’impiego iniziale del solo spironolattone a partire
da 100 mg/die fino a 400 mg/die e l’aggiunta di furose-
mide a partire da 40 mg fino ad un massimo di 160 mg/
die se non vi è risposta allo spironolattone.

La schedula combinata invece prevede di iniziare con-
temporaneamente con bassi dosaggi di spironolattone
(100 mg/die) e di furosemide (40 mg/die) aumentando
progressivamente in funzione della risposta diuretica, ma
anche in questo caso non superando i dosaggi di 400 mg/
die e 160 mg/die rispettivamente. Per dosaggi superiori
non si ottengono vantaggi a fronte di maggiori effetti col-
laterali dei diuretici. Quest’ultimo approccio risulta più
indicato quando, oltre all’ascite, vi sono segni di mag-
giore ritenzione idrosalina quali edemi declivi e/o versa-
mento pleurico.
Il goal della terapia diuretica dell’ascite dovrebbe essere
di ottenere un calo ponderale di 0.3-0.5 Kg/die in pazien-
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ti senza edemi e di 0.5-1.0 Kg/die nei pazienti con edemi
periferici.

Terapia dell’ascite refrattaria

   La terapia di scelta dell’ascite refrattaria è la paracen-
tesi (3-5). Può essere eseguita la rimozione di tutta la
quantità di ascite in un’unica seduta.  E’ indicata la rein-
fusione con albumina al dosaggio di 8 gr per litro di asci-
te prelevata quando la quantità totale di ascite supera i 5
litri, mentre può essere eseguita con plasma expanders
meno costosi quali destrano o polygeline se la quantità di
ascite rimossa è inferiore a 5 litri (11).
La paracentesi, anche ripetuta, risulta preferibile allo
Shunt Portosistemico Intraepatico Transgiugulare (TIPS)
e allo Shunt di LeVeen.
La procedura di TIPS può essere complicata da sangui-
namento intraddominale, trombosi e stenosi dello shunt,
scompenso cardiaco ma soprattutto da encefalopatia epa-
tica (30% dei casi). Può essere indicata in pazienti che
richiedono frequenti paracentesi (più di tre al mese), sen-
za precedenti episodi di encefalopatia o disfunzione car-

diaca, in score di Child Pugg minore di 12 (quindi A o
B).
Lo shunt peritoneo-venoso di LeVeen è spesso compli-
cato da infezione, occlusione ed è di complessa gestione.
Dovrebbe essere ristretto a pazienti non candidati al tra-
pianto, a TIPS o a ripetute paracentesi. Quindi di fatto è
assai raramente impiegato.
L’ascite refrattaria è spesso sostenuta da Sindrome Epa-
to-Renale. In tale circostanza, oltre alla dimostrata effi-
cacia dell’espansione di volume con albumina (12), vi
sono dati recenti che dimostrano l’efficacia dell’impiego
di sostanze vasocostrittrici prevalentemente sul distretto
splancnico quali la ornipressina, ma soprattutto la terli-
pressina somministrate per via endovenosa. Il loro im-
piego, seppure ancora non raccomandato dalla Consen-
sus Conference dell’International Ascites Club (5), sem-
bra essere promettente (3).

Conclusioni

   I pazienti cirrotici con moderata ascite dovrebbero es-
sere trattati con restrizione sodica e diuretici con prima
scelta degli antialdosteronici. La paracentesi terapeutica

TABELLA 1: Strategie terapeutiche della somministrazione di diuretici nell’ascite da cirrosi epatica

SCHEDULA PROGRESSIVA SCHEDULA COMBINATA

Basso Apporto
Sodico(BAS)
(5-6 gr/die)

BAS + SP (100 mg/die) +
FUR (40 mg/die)

▲ ▲

BAS + SPIRONOLATTONE (SP)
   (100 ➝  200 ➝  400 mg/die)

BAS + SP (200 mg/die) +
FUR (80 mg/die)

▲ ▲

BAS + SP 400 mg/die + FUROSEMIDE (FUR)
(40 ➝  80 ➝  160 mg/die)

BAS + SP (400 mg/die) +
FUR (160 mg/die)
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associata a riespansione del volume plasmatico con albu-
mina per ascite maggiore di 5 litri, con destrano o poly-
geline per quantità inferiori ai 5 litri, è il trattamento di
scelta dell’ascite tesa e nel paziente con sindrome epato-
renale. Per quest’ultima sembra anche essere efficace l’im-
piego di terlipressina.
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