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Introduzione

Un accesso vascolare rende possibile una metodica salvavita come I'emodialisi.
Per questo I'accesso vascolare deve funzionare appropriatamente e assicurare
un adeguato flusso di sangue per rimuovere le tossine uremiche e minimizzare
il rischio di infezioni sistemiche. Nel 2007 I'European Best Practice Guidelines
(EBPG), il predecessore dell’attuale European Renal Best Practice (ERPB), ha
elaborato una serie di raccomandazioni per guidare i processi decisionali che
riguardano il riferimento del paziente, la valutazione, la scelta dell’accesso, la
sua sorveglianza e la gestione delle complicanze [1]. Da allora, non solo le
prove alla base di queste raccomandazioni, ma anche il processo di sviluppo
delle linee guida si & sostanzialmente evoluto [2]. Di conseguenza, ERPB
ha deciso di aggiornare quanto fatto in precedenza e a tal fine si € avvalso
della collaborazione di vari specialisti del settore, tra cui rappresentanti della
Vascular Access Society (VAS), nefrologi; chirurghi degli accessi vascolari;
radiologi; infermieri di dialisi; ricercatori, pazienti e loro assistenti. Nel
tentativo di aderire sempre pil alla metodologia di sviluppo delle linee guida &
stato necessario limitare il loro raggio di azione. Di conseguenza, la presente
linea guida non riprende necessariamente gli stessi argomenti della versione
precedente. Alcuni argomenti sono stati condivisi, altri sono stati accantonati
per proporre nuovi quesiti resi prioritari sia dagli operatori del settore sanitario
che dai loro assistiti. I dettagli sui metodi utilizzati e i loro risultati sono stati
pubblicati separatamente [3].

Lo sviluppo di queste linee guida ha seguito un rigoroso processo di revisione
e di valutazione delle evidenze, basato su revisioni sistematiche dei risultati
provenienti dai trials clinici e da dati osservazionali, dove necessario.
L'approccio strutturato e stato modellato sul sistema GRADE, che attribuisce
diversi livelli di certezza delle evidenze nonché della forza complessiva per ogni
raccomandazione [4]. Dove ritenuto appropriato, il gruppo di sviluppo delle
linee guida ha riportato un suggerimento per la pratica clinica non classificato,
in quanto non proveniente da una revisione sistematica delle prove.

La versione 2019 delle linee guida di pratica clinica riguarda nello specifico
gli aspetti peri e post-operatori della fistola arterovenosa e delle protesi. Una
seconda parte, in fase di sviluppo mentre queste linee guida erano in corso di
stampa, interessera gli aspetti correlati alla scelta dellaccesso, la valutazione
preoperatoria dei vasi e i cateteri venosi centrali. Nonostante la scarsita di
prove certe per la maggior parte degli argomenti inerenti gli accessi vascolari,
ERBP ha il compito di sviluppare delle linee guida di alta qualita, dando delle
indicazioni, dove possibile, e proponendo raccomandazioni per la ricerca dove
questo non sia possibile. Speriamo che sia le attuali che le future linee guida
possano aiutare la comunita professionale nel prendere decisioni in tutte le
fasi di allestimento e cura degli accessi vascolari, aiutare i pazienti e coloro che
li assistono ad essere piu consapevoli, infine a creare uniformita nel processo
decisionale condiviso in questo campo.



Capitolo 1. Trattamenti clinici per promuovere Ila
maturazione della fistola

1.1 Suggeriamo che la decisione di somministrare aspirina, ticlopidina o
clopidogrel agli adulti con malattia renale cronica terminale nei primi 2 mesi
dopo il confezionamento della fistola al solo scopo di favorirne la maturazione
debba essere bilanciata fra una riduzione del rischio trombotico, un effetto
incerto sulla maturazione della fistola e il rischio emorragico. (2C)

1.2 Suggeriamo che la decisione di somministrare eparina durante
I'intervento di confezionamento della fistola negli adulti con malattia
renale cronica terminale debba essere bilanciata fra un incremento della
pervieta della fistola a un mese e un importante incremento di complicanze
emorragiche. (2C)

1.3 Suggeriamo che la decisione di applicare la terapia a raggi infrarossi
negli adulti con malattia renale cronica terminale nei 3 mesi successivi al
confezionamento della fistola debba essere bilanciata fra una possibile
riduzione delle trombosi e un incerto effetto sulla maturazione e sul
sanguinamento. (2C)

1.4 Non ci sono sufficienti trial randomizzati e controllati che permettano di
porre delle raccomandazioni sull’'uso di ticagrelor, prasugrel, dipiridamolo,
sulfinpirazone, warfarin o altri anticoagulanti orali, olio di pesce, statine,
vonapanitase, gliceril trinitrato, iniezioni ionoforetiche di Salvia miltiorrhiza o
prednisone per favorire la maturazione della fistola negli adulti con malattia
renale cronica terminale. (-D)

Consiglio per la pratica clinica:

- non sospendere il trattamento di un anti-aggregante piastrinico in
monoterapia negli adulti che si devono sottoporre a un intervento di
confezionamento della fistola.

Razionale

Abbiamo individuato sette review sistematiche di trial randomizzati e
controllati (RCTs) che prendono in esame i benefici e i danni di interventi
adiuvanti finalizzati all'incremento della pervieta delle fistole arterio-venose e
delle protesi AV [5-11]. Si & ritenuto che tutte queste review siano di moderata
0 alta qualita con valori AMSTAR da 8 a 10/11. Queste review includono studi
che valutano i risultati della maturazione da 6 a 12 settimane e i risultati
sulla pervieta valutati dopo alcuni mesi. Sfortunatamente le metanalisi non
hanno separato gli studi che riportano i risultati sulla maturazione da quelli
che riportano i risultati sulla pervieta a lungo termine. Il prossimo paragrafo
descrive la natura e il contenuto delle review incluse che sono state utilizzate
per identificare i trial piu rilevanti. Il gruppo di lavoro ha deciso di considerare
per questa analisi solo le RCTs e le meta-analisi che valutano i risultati sulla
pervieta nelle prime 12 settimane come cut-off arbitrario per distinguere fra
maturazione e pervieta a lungo termine e solo in quegli studi che valutano le
fistole AV.

Interpretare i dati disponibili riguardo alla maturazione delle fistole rappresenta
una sfida per svariate ragioni. La maggior parte degli studi valuta I'efficacia
degli antiaggreganti sulla trombosi a breve termine piuttosto che su una dialisi
ottimale. Questo pone il problema che una riduzione degli eventi trombotici
non corrisponde necessariamente ad un miglioramento della maturazione della
fistola. E’ vero che la trombosi della fistola preclude il buon uso della fistola
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per dialisi, ma se il trattamento finalizzato alla riduzione della aggregazione
piastrinica e della coagulazione aumenta il rischio di sanguinamento, un
ematoma localizzato potrebbe causare irrimediabilmente la perdita dell’accesso
prima che possa essere usato, in aggiunta, la trombosi dell'accesso potrebbe
essere trattata utilizzando tecniche endovascolari e chirurgiche e si conclude
quindi che l'utilizzo di agenti anti-piastrinici ha effetti incerti nel ridurre gli
interventi per migliorare la maturazione della fistola arterio-venosa.

Gli autori utilizzano delle definizioni differenti nel descrivere la maturazione
della fistola e questo complica ulteriormente l'interpretazione dei dati. Alcuni
ricercatori valutano la maturazione della fistola come un risultato in fase di pre
incannulazione, basato su un surrogato di misure relative al diametro dei vasi
e al flusso ematico. Se la fistola sia effettivamente utilizzata per I'emodialisi &
spesso misconosciuto. Il gruppo di sviluppo delle linee guida conclude che per
meglio definire la maturazione della fistola ed emettere una raccomandazione
non siano sufficienti dei dati di pre-incannulazione.

Ultimamente alcuni studi riportano una pervieta primaria non assistita ad un
anno e non pongono distinzione fra la fase di maturazione e la pervieta a
lungo termine di una fistola matura. Poiché gli effetti dannosi dei trattamenti
potrebbero sopraggiungere col tempo, le differenze nella pervieta primaria
non assistita potrebbero essere anche sproporzionate. In altri termini, cio
che favorisce i processi di maturazione potrebbe essere differente da cosa
favorisce la FAV matura.

Il gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene che, affinché una raccomandazione
sia utile, gli interventi proposti devono migliorare I'uso di un accesso
vascolare. Riteniamo che in assenza di un miglioramento sul buon esito di una
incannulazione, l'effetto positivo di un trattamento valutato con un risultato
intermedio come la trombosi di un accesso non dovrebbe essere sufficiente
per farlo ritenere un trattamento consigliato. Ma piuttosto che mantenere un
atteggiamento neutro il gruppo vuole mettere in luce una ambiguita esistente
segnalando gli argomenti da valutare nel processo decisionale.

Successivamente alla prima stesura delle linee guida, il gruppo ha deciso di
non consigliare la sospensione della terapia con antiaggreganti piastrinici negli
adulti gia in trattamento con tali farmaci per altre indicazioni cliniche. Sebbene
questo capitolo non fosse finalizzato a dare una risposta a questa domanda,
si & ritenuto che le evidenze attuali indichino maggiormente utile proseguire
la terapia con antiaggreganti piastrinici negli adulti sottoposti a chirurgia non
cardiaca, pur con incerto beneficio per la maturazione della fistola [12].

Capitolo 2. Interventi chirurgici e endovascolari per
promuovere la maturazione della fistola

2.1. Per l'intervento di confezionamento di una fistola arterio-venosa negli
adulti con insufficienza renale cronica terminale suggeriamo di eseguire
un‘anestesia con blocco loco-regionale piuttosto che I'anestesia locale. (2C)

2.2. Non riteniamo ci siano prove sufficienti che giustifichino che la creazione
di una anastomosi artero-venosa latero-terminale sia superiore ad una
anastomosi latero-laterale nei soggetti con insufficienza renale cronica
terminale. (2C)

Razionale

Sono state individuate due revisioni sistematiche [13, 14] e 16 RCT che hanno
valutato 8 interventi differenti [15-30]. I RCTs presentavano dati con evidenza
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di certezza medio-bassa. Tuttavia la mancanza di una standardizzazione dei
risultati ha reso difficile giungere a solide conclusioni.

Cinque RCTs hanno dimostrato una buona evidenza a favore della anestesia
con blocco loco-regionale in confronto a quella locale. Solo una RCT € stata
considerata a basso rischio di bias, mentre le altre 4 sono state considerate ad
alto rischio di bias. Tutti gli studi suggeriscono il vantaggio dell’anestesia con
blocco regionale, ma ci sono numerose considerazioni che limitano la forza di
questa raccomandazione tanto da renderla discrezionale.

Primo, il rischio di bias in questi studi era generalmente alto e i risultati erano
per lo pil limitati a end-point surrogati. Secondo, il passaggio dall’anestesia
locale a quella con blocco loco-regionale potrebbe involontariamente
complicare la procedura, aumentare i costi e ritardare gli interventi di accesso
vascolare. Terzo, il principale vantaggio della anestesia con blocco si pensa
possa essere dovuto alla dilatazione delle vene che puo essere ottenuta con
altri metodi, come riscaldare 'ambiente.

Per quanto riguarda il confronto fra anastomosi latero-terminale vs quella
latero-laterale ci sono due report, considerati a medio rischio di bias, con
risultati insufficienti per raccomandare un tipo di anastomosi rispetto ad un
altro, ma al tempo stesso insufficienti per indicare una equivalenza fra i due.
Tre report sono disponibili per confrontare le clip vs le suture nel
confezionamento di una FAV. Il numero di pazienti studiato € modesto e gli
studi presentano importanti carenze, lasciando delle incertezze nel confronto
fra una tecnica e l'altra. In considerazione di queste incertezze, il gruppo di
sviluppo delle linee guida ritiene che la scelta della tecnica dovrebbe essere
lasciata al chirurgo in base alla propria personale esperienza e preferenza.

Si e ritenuto che qualsiasi raccomandazione avrebbe confuso l'utente finale
piuttosto che chiarire qualche ambiguita, per tale motivo non € stata formulata
nessuna raccomandazione.

Il gruppo delle linee guida ha considerato gli altri trials nella migliore delle
ipotesi come preliminari in quanto evidenziano risultati limitati per formulare
una raccomandazione. Quindi ha deciso di astenersi dal trarre delle conclusioni
riguardo alla legatura delle vene, la tecnica di sutura, I'angioplastica o le

tecniche di anastomosi della fistola brachio-basilica.
Capitolo 3: interventi chirurgici ed endovascolari per
fistole artero-venose che non maturano

3.1. Suggeriamo che non ci siano dati evidenti sufficienti per ritenere
preferibile la chirurgia a cielo aperto rispetto ai trattamenti endovascolari
per le fistole artero-venose che non maturano nei soggetti con insufficienza
renale terminale. (2D)

Consigli per la pratica clinica:

- Lea decisione su quale sia il miglior trattamento delle fistole che non
maturano si deve basare sulle risorse, sull'esperienza e sui risultati
operatori ottenuti localmente.

- Verosimilmente, i centri clinici possono trarre beneficio della creazione di
team multidisciplinari dedicati agli accessi vascolari con esperienza clinica
nelle varie tecniche disponibili per le fistole che non maturano.

Razionale

Non sono stati individuati RCTs che hanno confrontato i benefici o i danni
della chirurgia tradizionale vs le procedure endovascolari o in confronto
all'astensione da alcun trattamento.



Una recente review che ha incluso i dati provenienti da diversi database ha
trovato 28 studi non randomizzati e non controllati che hanno registrato dei
successi clinici, pervieta primaria ad 1 anno e pervieta secondaria ad un anno
di vari approcci chirurgici e endovascolari [31].

Esistono diversi trattamenti chirurgici ed endovascolari finalizzati a migliorare
la maturazione di una fistola per renderla utilizzabile con successo per
I'emodialisi. Sia le procedure chirurgiche che quelle endovascolari hanno
ottenuto una soddisfacente pervieta primaria e secondaria ad 1 anno. La
variabilita dei risultati per le due categorie € ampia, probabilmente dovuta
alle differenze nella popolazione oggetto di studio e alle differenti esperienze
dei team degli accessi vascolari. L'aspetto negativo di uno sforzo aggressivo
per massimizzare lo sviluppo di una fistola potrebbe essere I'uso prolungato
di un CVC a causa del ritardo di confezionamento di un accesso vascolare
alternativo. L'esecuzione di procedure ripetute pud essere stressante per i
pazienti e ridurne la qualita di vita rispetto alla creazione di un rapido accesso
vascolare alternativo o anche al posizionamento di un catetere permanente.
Molti aspetti di questo problema rimangono insoluti.

Anche i dati di pervieta primaria e secondaria ad un anno sono limitati e
raramente forniscono informazioni sulla reale longevita dell’accesso vascolare
arterio-venoso. Le fistole artero-venose che richiedono un intervento prima
della maturazione hanno una durata della pervieta secondaria piu breve di
quelle che maturano senza un intervento. La sopravvivenza cumulativa delle
fistole & nettamente inferiore nei pazienti che richiedono 2 o pil interventi
per ottenere una maturazione rispetto a quelli che richiedono uno o nessun
intervento. In aggiunta le FAV che richiedono pit di un intervento per ottenere
la maturazione necessitano di ulteriori interventi per mantenere la pervieta a
lungo termine una volta che la fistola viene utilizzata.

Sembra quindi ragionevole concludere che una competenza clinica
multidisciplinare in assenza di chiare linee guida potrebbe essere pil
importante che in altre aree. Creare e far crescere un team di specialisti
dedicati agli accessi vascolari potrebbe essere il modo per massimizzare i
risultati. Questo permetterebbe ai membri del team di accrescere |'esperienza
nelle varie tecniche disponibili e di monitorare i successi e le complicanze a
livello locale. In assenza di una chiara evidenza che faccia propendere verso
un intervento rispetto ad un altro o anche di studi comparativi che valutano il
rischio beneficio dei trattamenti finalizzati alla maturazione della fistola avere
un approccio strutturato pud migliorare i risultati.

Gli studi comparativi fra la chirurgia e i trattamenti endovascolari sono scarsi,
retrospettivi e non controllati per alcune delle caratteristiche di base che
potrebbero influenzare sia la scelta delle procedure che il risultato. Dati alla
mano il gruppo delle linee guida suggerisce che le attuali evidenze non sono
sufficienti per suggerire un approccio rispetto ad un altro.

Capitolo 4. Interventi autosomministrati (ovvero
eseguiti dal paziente) per favorire la maturazione della
fistola

4.1. Suggeriamo che un programma di esercizi fisici standardizzati per le
mani e le braccia possa favorire la maturazione della fistola negli adulti con
malattia renale cronica terminale. (2C)

4.2. Non ci sono prove sufficienti per sostenere programmi con esercizi
specifici o interventi fisici al fine di favorire la maturazione della fistola negli
adulti con malattia renale cronica terminale. (-D)
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Consiglio per la pratica clinica:

- Coinvolgere i pazienti pit attivamente nel prepararsi alla emodialisi
potrebbe migliorare le capacita di autogestirsi, la comprensione della
malattia e in tal modo il loro benessere.

Razionale

Abbiamo trovato due RCTs, entrambi mettono a confronto differenti esercizi
delle mani autogestiti [32, 33]. Nessuno studio ha indicato che un esercizio
sia superiore rispetto all’altro, ma i dati sono scarsi e gli studi hanno un alto
rischio di bias. In aggiunta abbiamo trovato un RCT che ha confrontato un
programma di esercizio strutturato con l'assenza di esercizi, dimostrando
I'utilita dell’intervento. Tuttavia, questa evidenza ha una bassa certezza dovuta
al rischio di bias nella selezione e ampi intervalli di confidenza per la ridotta
dimensione del campione. Inoltre, dato ancora piti importante, le conclusioni
provenivano da dati surrogati in quanto erano stai usati criteri clinici e
ultrasonografici per valutare la maturazione della fistola piuttosto che I'esito di
un trattamento dialitico ottimale. Un mese potrebbe essere un periodo troppo
ristretto per valutare lo sviluppo completo della fistola e i dati sarebbero potuti
essere differenti se le fistole fossero state valutate due settimane dopo.

Il gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene improbabile che un semplice
esercizio come il restringere la mano possa essere dannoso, a condizione
che i pazienti attendano la guarigione della ferita dell'intervento di creazione
dell'accesso. Infatti, un trial controllato con un gruppo di controllo che non
prevedeva |'effettuazione dell'esercizio, non ha riportato nessun evento
avverso. Nonostante siano state ravvisate queste limitazioni nello studio, il
gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene che un programma di esercizio
strutturato potrebbe essere utile, e non comporti un grosso dispendio di
risorse, tanto che in assenza di importanti effetti collaterali viene consigliato
I'uso di questi programmi nella fase postoperatoria dopo il confezionamento
di una fistola artero-venosa. E stato individuato un trial che ha testato
un apparecchio pneumatico, ma con risultati preliminari ed esiti di natura
surrogata.

Capitolo 5. Somministrazione di profilassi antibiotica
peri-operatoria per prevenire l'infezione dell’accesso
vascolare

5.1. Raccomandiamo la somministrazione di antibiotico profilassi
preoperatoria prima dell'intervento di posizionamento di una protesi negli
adulti con malattia renale cronica terminale. (1C)

5.2. Consigliamo la somministrazione di antibiotico profilassi preoperatoria
per gli interventi di confezionamento di una fistola arterio-venosa complessa
negli adulti con malattia renale cronica terminale. (2D)

5.3. Consigliamo di non somministrare la terapia antibiotica profilattica per
gli interventi di confezionamento di una fistola semplice negli adulti con
malattia renale cronica terminale. (2D)

Consiglio per la pratica clinica:

- la FAV semplice comprende il confezionamento di una FAV radio-cefalica
o brachiocefalica nativa.

- una procedura complessa comprende quelle che non si considerano
semplici.
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Razionale

Non ci sono trial randomizzati sulla profilassi antibiotica prima di un intervento
di confezionamento di una fistola artero-venosa. Il gruppo di sviluppo delle
linee guida consiglia che in assenza di una evidenza diretta, bisogna fare
affidamento sulle evidenze fornite dalla profilassi antibiotica in generale per
prevenire le infezioni chirurgiche. I curatori delle linee guida hanno attinto
da una review condotta dal British National Institute for Health and Care
Excellence nel gennaio 2017 [35]. La review ha dimostrato I'utilita della
profilassi antibiotica prima della chirurgia pulita negli interventi di protesi
o impianti; questo si basa principalmente sulla evidenza di una rilevante
riduzione delle infezioni della ferita chirurgica in questo gruppo di interventi.
Ci sono meno evidenze per quanto riguarda le procedure pulite e semplici;
un singolo trial randomizzato non ne dimostra un effetto. Il nostro gruppo di
sviluppo delle linee guida considera la creazione della fistola come chirurgia
breve e pulita, in un‘area non contaminata. Quindi, giudica I'antibiotico
profilassi non obbligatoria in tale evenienza.

In caso di utilizzo di materiale protesico, due RCT hanno indicato una riduzione
delle infezioni chirurgiche, sebbene con evidenza ridotta. Questo € in linea con
le conclusioni della review condotta per le linee guida NICE [35]. A riguardo
non abbiamo trovato evidenza per preferire un tipo di antibiotico rispetto ad un
altro. Il gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene che possano essere prese
in considerazione sia le cefalosporine di prima generazione che la vancomicina
e la teicoplanina, in base alle abitudini di reparto e alla epidemiologia della
meticillino resistenza.

Capitolo 6: Tempistica della prima puntura dell’accesso
Fistola artero-venosa

6.1. Negli adulti sottoposti ad emodialisi, suggeriamo che la FAV possa
essere incannulata dopo 4 settimane dal confezionamento se all’esame
clinico risulta idonea alla puntura. (2C)

6.2. Negli adulti sottoposti ad emodialisi sconsigliamo l'incannulazione
della fistola prima di due settimane dopo il suo confezionamento. (1B)

6.3. Negli adulti sottoposti ad emodialisi sconsigliamo l'incannulazione
della fistola artero-venosa fra la seconda e la quarta settimana dopo il suo
confezionamento, a meno che questo possa evitare di posizionare un CVC
per emodialisi. (2C)

Protesi arterovenosa

6.4. Negli adulti sottoposti ad emodialisi raccomandiamo che la protesi
artero-venosa tipo “early cannulation” possa essere incannulata non
appena la guarigione della ferita lo permetta (1B)

6.5. Negli adulti sottoposti ad emodialisi, sconsigliamo l'incannulazione di
una protesi di tipo standard prima di due settimane dopo il posizionamento,
a meno che questo possa evitare il posizionamento di un catetere venoso
centrale per emodialisi. (2B)

Consigli per la pratica clinica:
- Nella pratica clinica I'idoneita alla incannulazione & determinata dalla
presenza di una vena palpabile e da un buon thrill all’'esame obiettivo.
- Se l'esame clinico non & dirimente I'ecografia con la misurazione deli
flusso ematico potrebbe aiutare a decidere se incannulare o meno.
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- La puntura ecoguidata al letto del paziente potrebbe essere utile
nell’'evitare complicanze e nel ridurre il numero di tentativi inefficaci.

- Lutilizzo di una dialisi mono-ago, con bassi flussi ematici durante la seduta
dialitica e I'utilizzo di aghi di calibro ridotto (17G) potrebbero prevenire
danni alla fistola che viene incannulata precocemente.

- La guarigione della ferita si riferisce al tessuto attorno alla protesi
piuttosto che al sito di incisione.

Razionale

Non abbiamo trovato RCT, solo studi osservazionali che hanno valutato
I'effetto della tempistica di primo incannulamento sugli esiti clinici delle fistole.
Numerosi studi osservazionali hanno chiaramente indicato che incannulare
una FAV nei primi 14 giorni dal suo confezionamento incrementa in modo
importante — quasi raddoppia - il rischio di insuccesso di dialisi e/o la successiva
chiusura della fistola in confronto all'incannulamento eseguito dopo 14 giorni.
L'evidenza di attendere ulteriori 14 giorni € meno incisiva e consistente.
In aggiunta, gli effetti negativi di un ulteriore ritardo, ovvero il bisogno di
posizionare urgentemente un catetere venoso centrale, non sono stati mai
studiati e potrebbero controbilanciare gli effetti positivi sulla sopravvivenza
della fistola. Pur in assenza di questa evidenza il gruppo di sviluppo delle linee
guida ritiene che sia pill importante evitare il posizionamento di un catetere
e che attendere altri 14 giorni per ottenere un’ulteriore maturazione abbia
meno importanza. Se la necessita di dialisi non € urgente sembra ragionevole
attendere ulteriori 14 giorni di maturazione della fistola prima di iniziare a
pungere l'accesso vascolare. Questo vale anche per i pazienti gia portatori di
un catetere tunnellizzato, a meno che si presenti un problema con il catetere.

Una fistola con una vena palpabile e un buon thrill a 4 settimane dopo il
confezionamento pud essere incannulata con successo nella maggior parte
dei casi. In tal caso € improbabile che ulteriori valutazioni ecografiche possano
essere utili. Tuttavia, in assenza di un thrill ben percepibile ci sono prove di
bassa qualita, in linea con la pratica clinica, che indicano che un diametro di
una fistola superiore a 4-5 mm o un flusso ematico superiore a 500 ml/min
consentono una puntura della fistola con successo. L'assenza di thrill, un
diametro inferiore a 4 mm e un flusso di sangue inferiore a 400 ml pongono
il serio sospetto che la fistola possa non svilupparsi in mancanza di interventi.
Sebbene siano state proposte altre tecniche per valutare le caratteristiche di
una fistola, ulteriori studi sono necessari per valutare il loro valore aggiunto.

Un RCT di modeste dimensioni [44] e diversi studi osservazionali [37, 41,
45-48] danno una moderata evidenza di certezza che incannulare una protesi
vascolare a due giorni dal suo posizionamento non ha conseguenze negative
a breve e a lungo termine, compreso il numero di infezioni. Questo si applica
anche alle protesi standard in PTFE. Non sembra esserci un incremento nel
numero di complicanze, ma la puntura precoce delle protesi standard in PTFE
non € mai stata una pratica corrente. Non sono disponibili RCTs disegnati per
le nuove protesi che consentono una puntura precoce (early cannulation).
Uno studio retrospettivo non ha trovato differenze nel numero di complicazioni
da puntura della protesi early cannulation in caso di utilizzo dopo 72 ore o
dopo 3 settimane dal suo posizionamento. Non & chiaro quanto questo possa
influenzare I'utilita di evitare I'uso di un catetere venoso centrale temporaneo
o tunnellizzato, ma ci si puo aspettare che il bilancio rischio-beneficio si sposti
in favore della early cannulation, quando necessaria.

12



Capitolo 7. Sorveglianza degli accessi vascolari
Fistole arterio-venose

7.1. Suggeriamo che per le fistole arterio-venose non ci siano prove
conclusive che dimostrino I'utilita della sorveglianza strumentale associata
al monitoraggio clinico al fine di diagnosticare e correggere preventivamente
una stenosi dell’accesso vascolare emodinamicamente significativa, e che
siano necessari ulteriori studi. (2C)

Protesi vascolari

7.2. Non €& consigliata la sorveglianza strumentale associata al monitoraggio
clinico di una protesi vascolare al fine di diagnosticare e correggere
preventivamente una stenosi dell’accesso vascolare negli adulti, a meno
che cid non avvenga nel contesto di uno studio clinico. (2C)

Razionale

Affinché un programma di screening abbia successo sono necessari due
importanti elementi. Non solo I'esame utilizzato per lo screening deve essere
efficace nell'individuare la presenza di una stenosi sottostante, ma dovrebbe
anche essere evidente che la conseguente correzione della stenosi prolunghi
la sopravvivenza dell’accesso.

Soppesando i benefici con gli eventi avversi, il gruppo di sviluppo delle linee
guida ha dato massima importanza alla sopravvivenza del paziente e alla
perdita definitiva dell’accesso.

Una revisione sistematica Cochrane che includeva 14 RCT ¢ stata usata come
evidence-base per stilare le raccomandazioni [49]. Le prove attualmente
disponibili indicano che la sorveglianza tecnica e la conseguente correzione
preventiva di una stenosi di una FAV possa ridurre lievemente il rischio di
una perdita definitiva dell’accesso. Sembra che questo effetto possa essere
minore per gli accessi protesici, ammesso che esista. Questo a prescindere
da quale tecnica di sorveglianza sia utilizzata e da quale intervento sia di
conseguenza eseguito. In aggiunta, vi sono prove di qualita moderata che
mettono in evidenza che anche un malfunzionamento dell’accesso vascolare
potenzialmente correggibile non benefici di un intervento preventivo,
qualunque esso sia.

Per le fistole la sorveglianza strumentale e la correzione preventiva sembrano
avere un effetto maggiore rispetto alla stima complessiva indicata, ma &
necessaria cautela nell'interpretazione del significato dei risultati relativi e
assoluti ottenuti dalla review. In primo luogo, sebbene la visione del grafico
abbia indicato un effetto della modificazione a seconda del tipo di accesso,
non vi era nessuna indicazione statistica che provasse che la differenza
esistesse davvero. Tradurre la stima dell’effetto del sottogruppo ottenuto puo
quindi sopravvalutare il vero effetto. Una stima pil prudente assume il rischio
relativo di 0.8 con il suo intervallo di confidenza. Il corrispondente effetto
assoluto dipende pesantemente dal rischio basale di malfunzionamento
dell’accesso nel gruppo di controllo, che si pensa sia maggiore nei soggetti
gia sospettati di avere una stenosi dell'accesso rispetto a quelli senza stenosi.
Stimando il rischio di base degli studi, I'effetto relativo di 0,8 si traduce in
una riduzione stimata dell'insuccesso di 5 fistole ogni 100 pazienti esaminati
e circa 6 ogni 100 pazienti sottoposti a correzione preventiva di una stenosi
documentata ad un anno. Le prove sono di maggior qualita per la trombosi
delle fistole. C'¢ una prova di moderata qualita che la sorveglianza e la
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correzione preventiva riduca moderatamente il rischio di trombosi della fistola,
traducendo il rischio relativo di 0,5 in un valore assoluto di 15 trombosi della
fistola evitate ogni 100 pazienti sorvegliati per circa 1 anno e 23 trombosi
evitate per ogni 100 pazienti sottoposti a correzione preventiva di una
stenosi documentata. Questo risultato deve pero tener conto dell’aumento di
angiografie diagnostiche, per cui il numero complessivo di procedure invasive
a cui il paziente viene sottoposto non si modifica. La preferenza dei pazienti
nel sottoporsi a procedure pianificate (in caso di sorveglianza) piuttosto che in
urgenza (in caso di trombosi dell’accesso) potrebbe influenzare il confronto fra
benefici percepiti e danni. Con la sorveglianza dovrebbero essere posizionati
meno cateteri, ma ad oggi I'effetto complessivo sul nhumero di infezioni resta
poco chiaro. L'aumentata richiesta di procedure radiologiche potrebbe inoltre
limitare la fattibilita di un programma di sorveglianza routinaria. A causa
delle incertezze riguardo ad una riduzione assoluta del rischio di perdita
dell'accesso, che deve essere valutato anche alla luce di un aumento delle
angiografie diagnostiche, il gruppo di sviluppo delle linee guida in conclusione
si astiene dall’esprimersi pro o contro la sorveglianza strumentale.

Un piu recente RCT ha messo a confronto due strategie di sorveglianza:
“classica” o di prima generazione verso “classica con l'aggiunta della
valutazione del flusso ematico dell’accesso vascolare” [50]. Con una moderata
evidenza, la sorveglianza basata sul flusso ematico dell’accesso vascolare
ha determinato una riduzione della trombosi degli accessi vascolari e una
riduzione dell'abbandono delle fistole, senza incremento del numero totale
degli interventi cui i pazienti si siano sottoposti. Sebbene questo non risponda
direttamente alla domanda, sembra indicare la superiorita della sorveglianza
basata sul flusso ematico rispetto al classico metodo di sorveglianza. Tuttavia,
il gruppo di sviluppo delle linee guida ha ritenuto che allo stato attuale sono
necessari ulteriori studi prima di poter esprimere qualsiasi raccomandazione.

Chapter 8. Medical treatments for maintaining long-
term arteriovenous access patency

Fistole arterio-venose

8.1. Suggeriamo che qualsiasi decisione di somministrare olio di pesce
agli adulti con insufficienza renale cronica terminale nellanno successivo
al confezionamento della fistola arterio-venosa, debba mettere a
confronto I'aumento della pervieta ad un anno con i rischi sconosciuti di
sanguinamento e altri effetti collaterali. (2C)

8.2 Suggeriamo che la terapia a raggi infrarossi somministrata a distanza
puo essere presa in considerazione per migliorare la pervieta della fistola a
lungo termine nei soggetti con insufficienza renale cronica terminale. (2C)

8.3 Non ci sono dati sufficienti provenienti da RCT per raccomandare
la somministrazione di aspirina, clopridogrel, ticlopidina, warfarin,
sulfinpirazone, vonapanitase, beraprost, colecalciferolo, statine,
dipiridamolo o dipiridamolo in combinazione con aspirina, per mantenere
la pervieta a lungo termine della fistola arterio-venosa nei soggetti con
insufficienza renale cronica terminale. (-D)

14



Protesi arterio-venose

8.4. Sconsigliamo il warfarin in combinazione con agenti antipiastrinici,
sconsigliamo il clopidogrel in combinazione con alte dosi di aspirina per
ridurre il rischio di trombosi della protesi negli adulti con insufficienza
renale cronica terminale. (1C)

8.5 Suggeriamo che qualsiasi decisione di somministrare olio di pesce
nell'anno successivo al confezionamento dell’accesso vascolare protesico
debba mettere a confronto I'aumento della pervieta della protesi con i
rischi sconosciuti di sanguinamento. (2C)

8.6 Non ci sono dati sufficienti provenienti da RCT per raccomandare la
somministrazione di aspirina, clopridogrel, ticlopidina, warfarin, beraprost,
statine, dipiridamolo o dipiridamolo in combinazione con aspirina, per
mantenere la pervieta a lungo termine della protesi nei soggetti adulti con
insufficienza renale cronica terminale. (-D)

Razionale

Sono state individuate 5 revisioni sistematiche di RCT che hanno valutato i
benefici e i rischi di alcuni trattamenti clinici adiuvanti finalizzati a migliorare
la pervieta della fistola artero-venosa e delle protesi. Riteniamo che queste
revisioni sistematiche possano essere considerate di moderata o alta qualita
con uno score di AMSTAR da 8 a 10/11 [5,6,9-11]. Tutte le revisioni includevano
sia studi che misuravano la pervieta da 6 settimane a 12 settimane, sia studi
con risultati a distanza di diversi mesi. Su decisione comune, per questa
sezione, abbiamo scelto di considerare gli studi che misuravano la pervieta
dopo 12 settimane come cut-off arbitrario per distinguere la maturazione dalla
pervieta a lungo termine.

Il gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene che per poter esprimere una
raccomandazione favorevole gli interventi debbano migliorare il buon
uso dell’accesso vascolare. Si ritiene che in assenza di una prova di effetti
positivi sulla venipuntura, I'evidenza di un effetto sulla trombosi dell’accesso
non dovrebbe essere sufficiente per giustificare il trattamento. Sebbene sia
vero che la trombosi dellaccesso preclude un utilizzo ottimale della fistola
per dialisi, una riduzione delle trombosi non necessariamente pud essere
tradotta in un miglioramento della pervieta. Questi interventi, principalmente
finalizzati a ridurre I'aggregazione piastrinica e la coagulazione, aumentano il
rischio di sanguinamento, quindi un ematoma localizzato potrebbe causare
irrimediabilmente la perdita dell’accesso. Al contrario, la trombosi dell’accesso
potrebbe essere trattata con tecniche endovascolari e chirurgiche, per cui la
pervieta puo essere mantenuta o ripristinata. In generale, pochissimi studi
indicano un effetto favorevole di un determianto intervento, e i risultati positivi
sono raramente confermati da fonti indipendenti. Tuttavia, invece di formulare
una dichiarazione neutrale il gruppo ha anche voluto evidenziare le ambiguita
esistenti comunicando gli elementi da valutare nel processo decisionale.
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Capitolo 9. Tecniche di puntura delle fistole arterio-
venose

9.1. Suggeriamo di non utilizzare la tecnica di puntura ad area per
incannulare le fistole arterio-venose negli adulti con insufficienza renale
cronica terminale trattati con emodialisi. (2D)

9.2 Suggeriamo di usare la tecnica a scala di corda o la tecnica di puntura
ad occhiello (button-hole) per incannulare le fistole artero-venose negli
adulti con insufficienza renale cronica terminale trattati con emodialisi
e di lasciare che la scelta dipenda dalla esperienza del Centro e dalle
caratteristiche della fistola. (2D)

Consigli per la pratica clinica:

- Misure di antisepsi e aspetti pratici delle procedure di incannulazione sono
importanti per ridurre il rischio di infezione associato all'incannulamento
tipo button-hole.

- Le protesi vascolari vanno incannulate solo con la tecnica a scala di corda.

Razionale

Sono state identificate tre revisioni sistematiche [51 -53], che includono 5 RCT
che confrontano la puntura tipo button-hole con I'incannulamento tradizionale
delle fistole arterio-venose [54-59].

La tecnica utilizzata per I'incannulamento di una fistola arterio-venosa ha
effetti non chiari sulla sopravvivenza del paziente e dell’accesso. I risultati
sono scarsi e contraddittori, cid rende ogni deduzione sugli outcome critici
abbastanza problematica. Allo stesso modo non sono attualmente disponibili
dati certi relativi alla qualita della vita che potrebbero indirizzare nel processo
decisionale. La convinzione che lincannulamento con la tecnica button-hole
causi meno dolore durante la venipuntura non & supportata da attuali RCTs.
Tuttavia l'uso di anestetici locali ha possibilmente influenzato la soglia del
dolore. In aggiunta il tipo di venipuntura praticato nel gruppo di controllo era
mal definito nella maggior parte degli studi.

Ci sono prove che la tecnica con button-hole comporti un incremento del
rischio di infezioni locali o sistemiche rispetto all'incannulazione a scala di
corda. Tuttavia il gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene che il rischio
possa essere modificato da appropriate misure di antisepsi. Inoltre ci sono
anche prove (anche se di scarsa consistenza) derivate da due studi che
I'incannulamento con button-hole causi la formazione di aneurismi meno
estesi, sebbene i risultati sulla pervieta siano simili.

II gruppo di sviluppo delle linee guida ritiene che i dati derivanti dalle RCT
non permettano di formulare una chiara raccomandazione in favore una
specifica tecnica di venipuntura. In assenza di dati certi ritiene di considerare
le conclusioni di un vasto studio osservazionale che ha incluso pit di 7000
pazienti, che ha indicato che la tecnica dell’area possa essere associata con la
minor sopravvivenza della fistola rispetto alle altre 2 tecniche [60].

II gruppo ritiene ragionevole I'utilizzo sia della tecnica a scala di corda che il
button-hole a seconda dell’esperienza del centro, delle caratteristiche della
fistola e delle preferenze del paziente. Spesso la lunghezza del segmento di
incannulamento della fistola determinera la scelta fra button hole e puntura
a scala di corda.

1l gruppo di sviluppo delle linee guida € d’accordo che tutti i centri potrebbero
trarre beneficio dal mantenimento all'interno del team degli accessi vascolari
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di un livello minimo di esperienza nell’utilizzo delle differenti tecniche.

Dall’analisi dei dati & evidente che ci sia una grande variabilita su come le
differenti tecniche sono applicate nella pratica clinica. Una singola definizione
(button hole, scala di corda, puntura ad area) spesso sottintende differenti
modalita il che complica linterpretazione dei dati disponibili. In questa
prospettiva, il gruppo di sviluppo delle linee guida consiglia di attuare un
programma di miglioramento dove siano registrati e analizzati ad intervalli
regolari i risultati dell'incannulamento.

CAPITOLO 10. Tipologia di aghi per le fistole arterio-
venose

10.1. Suggeriamo l'utilizzo di aghi affilati o di cannule di plastica per
incannulare le fistole degli adulti in emodialisi. (2C)

10.2 Raccomandiamo |'uso di aghi smussi solo per I'incannulamento della
fistola con metodo ad occhiello (button-hole) negli adulti in emodialisi. (1D)

Consigli per la pratica clinica:

- Un programma di miglioramento qualitativo che includa la registrazione
e il monitoraggio delle varie tipologie di aghi e delle tecniche di
venipuntura insieme ai dati sulla sopravvivenza degli accessi vascolari
puo aiutare a monitorare la qualita, guidare i cambiamenti nella pratica
dellincannulamento, se necessari, e migliorare la qualita della cura
dell’accesso vascolare.

- Le protesi vascolari sono generalmente incannulate con aghi affilati in
acciaio.

Razionale

Sono stati considerati 3 RCT che hanno individuato 3 tipologie di aghi fistola
[61-63]. Non ci sono dati certi che dimostrino che il tipo di ago utilizzato per
incannulare una fistola possa condizionare la sopravvivenza del paziente e
della fistola. I dati derivati da RCT sono scarsi, il che rende problematico
trarre ogni conclusione per gli outcome critici. Allo stesso modo, al momento
non sono disponibili dati di estrema certezza che diano risposte sulla qualita
di vita. Tali dati sarebbero utili per disegnare un processo decisionale. Sembra
che gli aghi affilati in acciaio permettano una incannulazione corretta con
maggior facilita rispetto a quelli smussi. In aggiunta, la dichiarata minor
dolorabilita della puntura con aghi smussi in acciaio non & supportata da
dati provenienti da RCT recenti. Sfortunatamente, quei dati sono scarsi. Un
solo trial ha testato I'utilizzo degli aghi affilati nelle fistole arterio-venose
incannulate con la tecnica del button-hole, anche se la tecnica del button-hole
¢ stata originariamente descritta usando aghi smussi, con lo scopo di non
rovinare il tratto di incannulamento [63].

Un solo RCT di modeste dimensioni ha dimostrato che I'utilizzo di materiale
sintetico (aghi cannula in plastica) per I'incannulamento risulta meno dannoso
per i vasi della fistola. Tuttavia, i limiti legati alla grandezza del campione non
permettono di dare delle indicazioni sulla preferenza di un materiale rispetto
ad un altro [61].
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Capitolo 11. Timing di intervento in caso di trombosi
della fistola AV

11.1. Suggeriamo di eseguire un tentativo di disostruzione (declotting) di
una fistola arterio-venosa trombizzata di un adulto al pil presto possibile,
in condizioni ottimali e prima del successivo trattamento emodialitico. (2D)

11.2 Suggeriamo di eseguire un tentativo di disostruzione (declotting) di
una fistola arterio-venosa trombizzata di un adulto, anche dopo giorni o
settimane dall’'evento trombotico. (2D)

Razionale

Non ci sono RCT che mettono a confronto i rischi e i benefici di un intervento
precoce o tardivo di declotting di una fistola arterovenosa trombizzata. Sono
disponibili 4 analisi retrospettive che valutano la tempestivita dell'intervento
di declotting sulla sopravvivenza della fistola arterio-venosa [64-67]. Tutte
sono intrinsecamente ad alto rischio di bias per selezione del campione,
inconsistenza e per una numerosita insufficiente ad ottenere dati ottimali.
Gli outcome delle fistole sono principalmente riportati in termini di successo
tecnico, ma mancano dati sulla pervieta primaria e secondaria.

La perdita di un accesso vascolare arterio-venoso € una complicanza comune
e grave, che comporta un incremento dell'uso del catetere temporaneo, il
confezionamento di altri accessi in siti multipli e dopo alcuni anni di fallimento
di diversi accessi, in alcuni casi, alla catastrofica impossibilita di eseguire la
dialisi. La trombosi & una delle cause pil frequenti di fallimento di un accesso
vascolare e un declotting efficace pud salvare l'accesso da un fallimento
definitivo.

In maniera intuitiva, si potrebbe pensare che quanto prima si esegue
I'intervento (chirurgico o radiologico) tanto maggiori saranno le possibilita
di salvare l'accesso, in quanto un ritardo potrebbe solo comportare
un‘organizzazione del coagulo, la sua retrazione e fibrosi. Per questa ragione,
molti hanno considerato la trombosi dell’accesso vascolare un‘emergenza
che necessita un intervento immediato. Tuttavia, |'evidenza che supporta
tale convinzione & molto effimera. Non sono stati condotti studi randomizzati
per valutare l'effetto dell'aumento del tempo di intervento (entro un termine
ragionevole) sull’esito dell’accesso e i dati osservazionali sono limitati e ad alto
rischio di bias.

In aggiunta, ci sono delle potenziali motivazioni biologiche per confutare
tale convinzione. Prendendo in considerazione il fatto che la trombosi acuta
sia associata ad inflammazione dei vasi e a un danno endoteliale e che la
fase precoce dell'infiammazione abbia di per sé un effetto protrombotico,
€ biologicamente plausibile che un certo ritardo nell’intervento potrebbe in
effetti evitare il rapido riformarsi della trombosi dopo l'intervento.

Inoltre, una raccomandazione che indichi con forza l'intervento in urgenza
potrebbe avere delle importanti ripercussioni pratiche sull'erogazione del
servizio e sulle risorse di cura. Uno degli studi inclusi ha valutato le cause
del ritardo dell'intervento, che nella maggioranza dei casi era legata alla
indisponibilita della sala di radiologia interventistica [65]. Il proposito di
intervenire urgentemente potrebbe involontariamente portare a risultati
non ottimali qualora gli operatori non abbiano esperienza o si intervenga
in condizioni non ideali durante un orario non lavorativo. Infine, molti casi
di trombosi dellaccesso sono associati ad una stenosi dell'outflow (a valle
dell'anastomosi) che potrebbe non essere suscettibile di trattamento chirurgico.
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E importante effettuare un imaging adeguato dellinflow e dell'outflow
dell’accesso vascolare in modo da poter trattare la stenosi simultaneamente
[68 —71].

Al momento, in mancanza di dati certi sul rapporto rischio/beneficio, sembra
ragionevole concludere che il timing di un intervento sia ponderato tenendo
conto di differenti fattori quali la urgente necessita di avere un valido accesso
vascolare e la disponibilita di condizioni logistiche ottimali per eseguire il
miglior intervento possibile. I dati attuali supportano I'utilita dell'intervento,
indipendentemente dal tempo trascorso dall’'evento trombotico, anche se
non ci sono informazioni sufficienti utili ad indicare il tempo massimo di
intervento. Anche dopo 2 giorni tecnicamente il 70% delle procedure viene
portato a termine con successo (con una pervieta primaria a tre mesi del 63
%), e fino a 1 settimana dopo la trombosi ancora 1 fistola su 5 puo essere
tecnicamente salvata [64 — 65]. Questo contrasta la opinione corrente che
un intervento tardivo possa essere inutile. La strumentazione piu moderna
per la trombectomia puo essere molto efficace nel ripristinare la pervieta
dell’accesso diversi giorni dopo I'evento trombotico [72 — 73].

CAPITOLO 12. Interventi chirurgici ed endovascolari per
la trombosi dell’accesso vascolare

12.1. Suggeriamo che la scelta fra gli interventi chirurgici ed endovascolari
per la trombosi dell’accesso vascolare sia definita dalle condizioni del
paziente e del suo accesso vascolare e dalle competenze locali in quanto
non c'e evidenza che un approccio dia risultati migliori rispetto all’altro.
(2B)

Razionale

Sono disponibili pochi studi randomizzati per dare delle indicazioni su questo
argomento.

I tre RCT individuati sono stati principalmente disegnati per valutare
I'efficacia o superiorita e la sicurezza di specifiche tecniche (endovascolari)
0 strumentazioni piuttosto che confrontare, in modo pil generale, gli
approcci chirurgici rispetto a quelli endovascolari per la trombosi degli accessi
vascolari. [74-76]. In aggiunta, nessuno studio ha messo a confronto queste
procedure nelle fistole artero-venose, tutti i pazienti considerati avevano una
protesi arterio-venosa. Infine, i risultati chirurgici sono fuorviati qualora una
nuova anastomosi, cioé una prossimalizzazione di un accesso vascolare, sia
considerata come trattamento chirurgico.

Studi osservazionali suggeriscono che le trombectomie con un trattamento
adiuvante per correggere un problema sottostante hanno un esito migliore
rispetto agli interventi endovascolari [77]. Un confronto appropriato dovrebbe
prevedere un confronto tra trombectomia chirurgica con pallone (senza
alterare la anastomosi) e intervento endovascolare. Uno studio simile non e
stato condotto. L'eterogeneita di procedure utilizzate, dei tipi di interventi e
comparatori e dell'analisi dei risultati ci impediscono di trarre delle conclusioni
definitive o delle raccomandazioni in favore di un approccio rispetto ad un
altro.
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