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RESUMO

A doenga renal cronica (DRC) é uma enfermidade de grande
morbimortalidade. A hemodialise peridédica € o método mais amplamente utilizado na
manutencdo da sobrevida dos pacientes com DRC. No tratamento hemodialitico é
necessario uma via de um acesso vascular, sendo o padrdo-ouro é a fistula
arteriovenosa (FAV). As principais complicagbes da FAV sao a faléncia do acesso e
consequente maior morbimortalidade. Os objetivos do trabalho s&o: 1) avaliar a taxa
de sucesso nas FAV confeccionadas pelo nefrologista; e 2) identificar as variaveis
clinicas, laboratoriais e demograficas que impactam na paténcia da FAV. Método:
Estudo de coorte retrospectiva caracterizado pelo exame de prontuarios de
pacientes com DRC e que realizaram confecgédo de FAV pelo nefrologista. Foram
incluidos os prontuarios de 101 pacientes, totalizando 159 procedimentos entre
junho de 2010 e junho de 2013. Resultados: Das FAV realizadas, 124 (78%)
apresentaram paténcia imediata e 110 (62,9%) apresentaram paténcia tardia. Das
variaveis estudadas somente a hemoglobina mostrou relagdo com a paténcia tardia
da FAV (p=0,05). Pressao arterial elevada no momento da cirurgia se associou com
reducdo do numero de procedimentos por paciente com p=0,001. FAV distais se
associaram a maior numero de procedimentos por paciente com p=0,03.
Adicionalmente, observou-se que o0 nosso indice de sucesso de paténcia da FAV
apresentou indices compativeis com os da literatura por outros nefrologistas e
cirurgides vasculares. Conclusdao: Manutencdo de hemoglobina nas faixas
recomendadas impactam favoravelmente na paténcia tardia da FAV, pressao arterial
elevada no momento da cirurgia associou-se com menor numero de procedimentos
a que o paciente € submetido. Os procedimentos distais se associaram a maior

numero de procedimentos por paciente, enquanto os proximais sdo mais frequentes



em pacientes com 2 acessos, indicando sua utilizagao principalmente na falha dos
acessos distais.
Palavras chave: Fistula arteriovenosa, acesso vascular, hemodialise, doenca

renal cronica.



ABSTRACT

Chronic kidney disease (CKD) is an illness of high morbidity and mortality.
The periodic hemodialysis is the most widely used method in maintaining the survival
of patients with CKD. In hemodialysis is needed a vascular access, and the gold
standard is the arteriovenous fistula (AVF). The main complications of AVF are the
failure of access and consequent higher mortality. The objectives are: 1) to evaluate
the success rate in AVF made by a nephrologist; and 2) to identify clinical, laboratory
and demographic variables that impact the AVF patency. Method: Retrospective
cohort study characterized the examination records of patients with CKD who
underwent construction of AVF by a nephrologist. The medical records of 101
patients were included, totaling 159 procedures between June 2010 and June 2013.
Results: Of AVF performed, 124 (78%) had immediate patency and 110 (62.9%) had
late patency. Of the variables studied only hemoglobin was related to the late patency
of AVF (p = 0.05). High blood pressure at the time of surgery was associated with
fewer procedures per patient with p = 0.001. Distal AVF associated with a major
number of procedures per patient with p = 0.03. Additionally, it was observed that our
AVF patency success rate compatible with the indexes presented in the literature by
other nephrologists and vascular surgeons. Conclusion: hemoglobin maintenance at
the recommended tracks impact favorably on late patency of the AVF, high blood
pressure at the time of surgery was associated with fewer procedures which the
patient is submitted. The distal procedures associated with a major number of
procedures per patient, while the proximal are more frequent in patients with 2
accesses, indicating its use mainly in the failure of distal access.

Keywords: arteriovenous fistula, vascular access, hemodialysis, chronic

kidney disease.



ABREVIATURAS

AVH - Acesso vascular para hemodialise
DRC - Doenga Renal Crénica

FAV - Fistula arteriovenosa

HD - Hemodialise

HAS - Hipertenséao Arterial Sistémcia
PTFE - Politetrafluoroetileno Expanido
KDOQI - Kidney Disease Outcomes Quality Initiative
PA - Presséo Arterial

PTHi - Paratormonio Intacto

P - Fésforo

Ca - Calcio

CKD - Chronic Kidney Disease

AVF - Arteriovenous Fistula

DM - Diabetes Mellitus

BP - Blood Pressure

iPTH - Intact Parathyroid Hormone
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1 INTRODUCAO

A doenca renal crénica (DRC) é definida como as alteragdes estruturais ou
funcionais dos rins presentes por mais de 3 meses, com implicagdes na saude do
individuo. A faléncia renal é classificada em classe G5, quando a taxa de filtracédo
glomerular € menor que 15mL/min/1,73m? (WILLIS, 2013) e é quando se considera
préximo da indicagdo de tratamento renal substitutivo como a dialise. Didlise é
definida como a difusdo de moléculas em solugdo através de uma membrana
semipermeavel ao longo de um gradiente de concentragdo eletroquimica. O principal
objetivo de um dos métodos de dialise, a hemodialise, é restaurar o ambiente e os
fluidos intracelular e extracelular, o que é caracteristica da fungao renal normal. Isso
é feito pelo transporte de solutos como a uréia do sangue para o dialisato e pelo
transporte de solutos tais como bicarbonato do dialisato para o sangue, além da
ultrafiltracdo que consiste na remocgao de excesso de fluidos extracelulares
(HIMMELFARB; IKIZLER, 2010). De acordo com o ultimo Censo da Sociedade
Brasileira de Nefrologia publicado em 2011, as maiores causas da DRC dialitica sdo
a hipertensédo arterial sistémica (HAS) e o diabetes, com taxas de 35,1% e 28,4%,
respectivamente (SESSO et al., 2011).

O numero de pacientes em dialise no Brasil vem aumentando
progressivamente, sendo que em 2000 havia 42.695 pacientes e em 2011, 91.314
pacientes. A incidéncia estimada em 2010 foi de 18.972 pacientes e em 2011 houve
um aumento substancial nesta estimativa, com cerca de 28.680 pacientes iniciando
tratamento dialitico. Ainda de acordo com o Censo de 2011, a taxa de pacientes em
tratamento dialitico por didlise peritoneal foi de 9,6%, sendo a prevaléncia de
hemodialise em 90,4% (MISHLER; YEVZLIN, 2010; SESSO et al., 2011). A fistula

arteriovenosa (FAV) autogena, construida ao nivel do punho, descrita inicialmente



13

por Brescia e Cimino em 1966 (BRESCIA et al., 1966), ainda é o acesso vascular de
escolha para a realizagdo da hemodialise, possuindo baixos niveis de complicacbes
e melhor durabilidade a longo prazo (TOREGEANI et al., 2008). Além destas
vantagens, ha evidéncia de menor mortalidade nos seis primeiros meses de
tratamento dialitico quando utilizado acesso por FAV autdgena, em comparagao com
uso de cateteres venosos centrais e FAV por préteses (POLKINGHORNE et al.,
2004). No Brasil em 2011 a taxa de pacientes em hemodialise utilizando cateter
venoso central como acesso vascular foi de 14,2%, inferindo-se que 85,8%
utilizavam FAV como acesso, ndo sendo no entanto descritas as proporgdes de FAV
autogena ou por protese (SESSO et al., 2011).

A faléncia da FAV é um problema clinico enorme, acarretando grandes
custos e maior morbidade no tratamento dos pacientes portadores de DRC dialitica
(ROY-CHAUDHURY et al., 2007). O gasto com acesso vascular para hemodialise
em 2007 pelo MEDICARE nos Estados Unidos em 2007 foi de US$1,8 bilhdo
(CHANG et al., 2011).

A faléncia do acesso vascular para hemodialise (AVH) eleva
significativamente a morbidade, os custos de tratamento (ETHIER et al., 2008); FAV
funcionantes estdo associadas a menor mortalidade (SOLID; CARLIN, 2012).

Pode ser viavel a criagao de FAV pelo nefrologista, assim como realizado na
Europa e Japao (ETHIER et al., 2008; MISHLER; YEVZLIN, 2010). N&o ha no Brasil
publicagdo com dados de FAV criados pelo nefrologista. Passa a ser um novo
paradigma a ser explorado, uma vez que a vivéncia dos profissionais nefrologistas
nos centros de dialise podem ser fundamentais na melhoria do ingresso dos
pacientes renais crénicos ao tratamento hemodialitico com acessos vasculares de

melhor qualidade, impactando positivamente nos resultados finais.
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Ha discordancia na literatura em relagcéo aos principais fatores de risco para
perda da FAV, sejam variaveis demograficas ou de dados laboratoriais. Fatores
como idade, sexo, diabetes, hiperparatiroidismo, niveis de hemoglobina (GHEITH;
KAMAL, 2008), experiéncia do cirurgido (FASSIADIS et al., 2007) e inclusive a
técnica cirurgica da anastomose arteriovenosa (BHARAT, JAENICKE; SHENOY,
2012) sao correlacionados a faléncia do acesso em questao.

A literatura nacional em relagdo ao acesso vascular € pobre. A partir dai,
compreende-se a importancia de se conhecer os dados relativos aos acessos
vasculares para hemodialise em nosso pais e verificar se a realidade nacional tem
suas proprias caracteristicas. Quando um cirurgido necessita recorrer a uma reviséo
bibliografica, fica a mercé da literatura internacional e, portanto diferente da nossa
realidade (LINARDI et al., 2003).

O presente estudo avalia a taxa de paténcia tardia e a associacdo de
variaveis demograficas, clinicas e laboratoriais na paténcia imediata e tardia das nas

FAV confreccionadas por nefrologista
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 ACESSO VASCULAR PARA HEMODIALISE (AVH)

Em 1960 quando Quinton, Dillard e Scribner apresentaram o shunt
arteriovenoso externo de Teflon foram abertas as portas para a hemodialise regular
(HIMMELFARB; IKIZLER, 2010). Brescia e Cimino, em 1966 (BRESCIA et al., 1966),
descreveram a fistula arteriovenosa direta por via subcutdnea mediante anastomose
latero-lateral no antebraco distal, procedimento este precursor das confec¢des atuais
(BLAGG, 2007). Décadas apos o inicio do estabelecimento de técnicas viaveis, o
acesso vascular ainda é considerado como o “calcanhar de Aquiles” da hemodialise
(CHANG et al., 2011; ETHIER et al., 2008; WINKELMAYER, 2011).

Hoje, os AVH podem ser realizados das seguintes maneiras: cateteres
venosos centrais, FAV autdégenas e FAV com préteses de politetrafluoroetileno
expandido (PTFE) (ETHIER et al., 2008).

Os cateteres venosos centrais podem se diferenciar por varios aspectos,
mas sao mais comumente divididos entre cateteres tunelizados e nado-tunelizados,
uma vez que os cateteres totalmente implantaveis para hemodialise estdo fora do
mercado (GALLIENI et al., 2014).

De acordo com o tipo, as FAV séo classificadas em autégenas ou aquelas
construidas com interposicdo de prétese de PTFE. As FAV ainda podem ser
classificadas de acordo com a localizagao em:

» distais: aquelas realizadas abaixo da prega do cotovelo, com apenas
uma anastomose vascular e utilizando somente artérias e veias da

regiao,
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* proximais: aquelas realizadas na regido da prega do cotovelo, com
apenas uma anastomose vascular e utilizando somente artérias e veias

da regido (LINARDI et al., 2003).

2.2 COMPARACAO ENTRE OS TIPOS DE ACESSO VASCULAR

Os cateteres venosos centrais tem altas taxas de complicagdes infecciosas e
menor qualidade da dialise (ETHIER et al., 2008). Quando comparados os cateteres
nao-tunelizados séo tecnicamente mais simples de serem implantados, sem
necessidade de criagdo de tunel subcutaneo e utilizados em curta permanéncia. Os
cateteres tunelizados, por sua vez, sdo geralmente indicados em casos de pacientes
que cursam com esgotamento de possibilidades de confec¢cdo de FAV devido n&o
haver vasos elegiveis para tal (WEIJMER; VERVLOET, WEE, 2004). As taxas de
complicagdes entre os tipos de cateteres se diferem em curto e longo prazo e as
complicagdes infecciosas sdo menores nos cateteres tunelizados (GALLIENI et al.,
2014). Também quando comparados as FAV, tanto autégenas quanto com prétese,
estas mostram menor mortalidade e taxas de complicagées que os cateteres (XI| et
al., 2010).

Na comparagao entre as FAV autdégena e com protese a literatura também
mostra diferengas entre estes acessos. Ha que se considerar uma série de fatos na
escolha de cada um deles. Os desfechos podem variar entre os sexos e a idade, por
exemplo (ASTOR et al., 2005). A superioridade das fistulas nativas sobre as
confeccionadas com enxerto de PTFE sdo bem estabelecidas (KERLAN; LABERGE,
2010), marcadamente pelo menor numero de complicagdes e maior paténcia a longo

prazo (ELSHARAWY, 2006; ETHIER et al., 2008; PAPACHRISTOU; VAZQUEZ-
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PADRON, 2012). A FAV autogena, localizada na regido do punho, tem sido portanto
a primeira escolha para a maioria dos cirurgides (TOREGEANI et al., 2008). Ndo ha
muitas referéncias na literatura de trabalhos especificos com o nefrologista sendo

responsavel pela confeccédo das FAV.

2.3 ACESSOS CONFECCIONADOS PELO NEFROLOGISTA

Em 2010 foi publicado o primeiro trabalho com uma coorte de pacientes que
foram submetidos a confecgdo de FAV por um nefrologista intervencionista no

Estados Unidos (MISHLER; YEVZLIN, 2010).

Na ltalia e Japdo ha uma alta taxa de FAV confeccionada pelo nefrologista,
com cerca de 85% e 25%, respectivamente. Nesses paises ha uma média de dias
para encaminhamento ao cirurgido de acesso vascular de 5 a 6 dias, sendo que no
Canada e Reino Unido esta média foi de 40 a 43 dias. Isto influenciou a proporgao
de pacientes que iniciaram dialise com uma FAV confeccionada (ETHIER et al.,

2008).

Na Espanha se relacionou alta morbimortalidade a demora na
confecgdo de FAV como um problema de varios centros de nefrologia. Em um centro
de hemodialise, houve a experiéncia de dois nefrologistas iniciarem a confecgéo de
FAV, mantendo ainda os demais vinculos de atividades no local. Os resultados em
faléncia primaria e paténcia do acesso foram semelhantes entre os nefrologistas e
os cirurgides, com uma marcante reducdo do tempo de espera para confec¢ao da
FAV no grupo sob responsabilidade dos nefrologistas (GARCIA-TRIO et al., 2007).

N&o ha dados disponiveis sobre alguma casuistica brasileira.
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2.4 AVALIACAO VASCULAR E TECNICA CIRURGICA DE CONFECGCAO DA FAV

AUTOGENA

A literatura suporta a avaliagdo ultrassonografica bidimensional e com uso
de Doppler na avaliagdo pré-operatoria dos pacientes que serdao submetidos a
confeccdo de FAV, sendo fundamentais para determinacdo de lesdes venosas
secundarias a multiplas canulacbes em pacientes diabéticos e hipertensos
complicados que usualmente sofrem repetidas internagdes, além de avaliacido de
oclusdes arteriais nestes pacientes de risco para alteragdes vasculares. Também ha
beneficio naqueles que ja foram submetidos a acessos prévios, idosos e obesos
(ILHAN et al., 2013).

A técnica operatoria é descrita abaixo conforme consta no trabalho de
Santos e Pitta, 2003.

Feito a escolha dos vasos, procede-se com uma marcag¢ao superficial da
veia e da artéria. Essa medida visa facilitar a dissecagdo, minimizando assim o
tempo cirdrgico. Uma linha continua representa a veia selecionada, uma tracejada
representa a artéria.

Infiltragdo local com xilocaina 2% sem vasoconstrictor. Deve-se ter bastante
cuidado neste momento para evitar infusdo intravascular do anestésico Incisa-se a
pele paralelamente a artéria, por cerca de 3 a4 cm.

Disseca-se cuidadosamente a veia evitando lesar a sua parede e lacerar
suas tributarias. Cada tributaria encontrada devera ser adequadamente ligada. A
veia s6 devera ser seccionada apos dissecagao e preparo da artéria.

Disseca-se a artéria, evitando-se lesar a sua parede e lacerar os seus

ramos.
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Apos pincamento distal da veia, procede-se com sua seccgao total. Faz-se
adequadamente a ligadura do coto distal desta. Uma ligadura malfeita podera
determinar um hematoma que possivelmente trara efeitos desagradaveis como dor,
infeccéo e trombose da fistula.

E feito a dilatagdo hidrostatica da veia. Nesse momento é importante palpar
frémito e pulso ao longo da veia. A dilatagcado devera ser feita com um cateter fino e
preferencialmente introduzido em todo o seguimento venoso, desta forma é possivel
identificar estenose ou ocluséo da veia.

Apos clampeamento, proximal e distal, da artéria, procedemos a arteriotomia
longitudinal. O tamanho da arteriotomia devera ser proporcionalmente ao didmetro
da artéria, estendendo-se por cerca de 2,5 vezes o seu diametro.

Fazemos a heparinizagao local proximal e distal do leito arterial. Esse ato
dever ser feito com prudéncia, pois geralmente o paciente reclama de dor durante a
infusdo da solugéo.

Ap6s a heparinizacdo local da artéria, procedemos com a venotomia
longitudinal da veia. A sutura das bordas deve ser feita cuidadosamente com fio de
polipropilene cardiovascular 5-0, 6-0 ou 7-0, de acordo com a espessura dos vasos.
Atencdo maior deve ser tomada na sutura dos angulos. Se houver dificuldade na
coaptacdo das bordas, principalmente no &ngulo proximal, € prudente manter um
cateter intravenoso para orientar a luz da veia.

No final da sutura, apds liberar os clampes, deve-se observar fluxo rapido
que produz frémito e pulso de boa amplitude ao longo da veia. Fistula sem frémito é
um mau prognostico.

Sintese da ferida com fio de nylon 4-0. Os pontos devem ser dados sem

muita tensdo, adequadamente equidistantes entre eles. Os pontos deverdo ser
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retirados com uma semana. O curativo deve ser o mais suave possivel para nao

angustiar a fistula (SANTOS; PITTA, 2003).

2.5 MUDANGAS ANATOMICAS E FISIOLOGICAS APOS CONFECCAO DA FAV

Apods a confecgdo da FAV, ainda no centro cirurgico apos a liberagdo dos
clampes arteriais. Had uma brusca queda na resisténcia arterial e isso leva a
modificagdes na hemodinamica, levando a um aumento rapido do trabalho cardiaco
(OKADA; SHENOQY, 2014). Isso se deve em parte também a uma distensdo brusca
da veia de drenagem levando vasodilatagdo reacional mediada principalmente por
sintese de Oxido nitrico levando a relaxamento das células musculares lisas
vasculares (ROTHUIZEN et al., 2013). Duas forgas atuantes na luz do vaso séo
responsaveis por fendbmenos que levardo a modificacdes importantes nos vasos da
FAV: o aumento na for¢a de cisalhamento parietal e na tensao parietal (CORPATAUX
et al., 2002). A forca de cisalhamento levara a um aumento do didmetro do vaso
como tentativa de retorno aos padrdes antes existentes e o aumento da tensao
parietal levara a um espessamento da camada média do vaso, fendmeno este
chamado de arterializagdo da veia (ROTHUIZEN et al., 2013).

Essas modificacdes que ocorrem durante as semanas subsequentes a
confeccdo da FAV promovem a chamada maturagcdo da FAV. Nao ha consenso na
literatura que defina os critérios de maturagdo, mas, em linhas gerais, consiste na
possibilidade da FAV ser canulada por duas agulhas de largo calibre e assim,
realizada uma hemodialise com um minimo fluxo sanguineo adequado durante toda
a sessdo, garantindo alta eficacia do procedimento (DIXON, 2006). Nas

recomendagdes do Kidney Disease Outcomes Quality Initiavtive - KDOQI para
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acesso vascular para hemodialise, sugere-se a “regra dos 6” para definir uma boa
qualidade da FAV e sua maturacdo: 6 semanas apods a confeccao, fluxo maior que
600mL/min, didmetro de pelo menos 0,6cm, profundidade maxima de 0,6cm e
margens bem definidas (NATIONAL KIDNEY FOUNDATION, INCORPORATED,

2006).

2.6 FALENCIA DAS FAV

A faléncia do acesso vascular para hemodialise eleva significativamente a
morbidade e os custos de tratamento (ETHIER et al., 2008); FAV funcionantes estao
associadas a menor mortalidade (SOLID; CARLIN, 2012).

Umas das principais complicacdes da FAV nativa sdo a faléncia primaria, em
que a faléncia é detectada antes mesmo da FAV ser utilizada; a falha em maturagéo
e a faléncia secundaria, aquela que ocorre quando ja da utilizagdo do acesso no
tratamento hemodialitico. Relatos recentes na literatura estimam a faléncia primaria
das FAV entre 30% a 70% e que a paténcia primaria em 1 ano tenha taxas de 40% a
70% (AL-JAISHI et al., 2014), sendo causada precocemente por combinagao de
eventos (ROY-CHAUDHURY; SUKHATME; CHEUNG, 2006), estando usualmente
associada a fenbmenos de estenose no leito venoso da FAV (CHANG et al., 2011).
As lesbes estendticas sdo principalmente causadas quando ha um desequilibrio
entre fatores que levam a redugéo do lumen do vaso, como a hiperplasia neointimal,
e fatores que levam ao aumento do diametro do vaso (LEE; ROY-CHAUDHURY,

2009).
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Quando ha a maturagdo da FAV ha indices de sucesso na manutencédo do
acesso que chegam a 85% em 1 ano e 75% em 2 anos de seguimento (ROY-

CHAUDHURY et al., 2005).
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3 JUSTIFICATIVA

Devido a importancia da FAV na qualidade de vida e no progndstico desses
pacientes em hemodialise justificam-se os objetivos deste trabalho que sdo avaliar a
taxa de paténcia tardia obtida em acessos confeccionados por nefrologista e quais

variaveis que possam ser de fundamental importancia para a paténcia da fistula.
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4 HIPOTESE DO ESTUDO

As FAV para hemodialise podem ser confeccionadas pelo nefrologista, com
taxas de paténcia semelhantes as da literatura. Alguns fatores como variaveis
demograficas, clinicas e laboratoriais que estejam envolvidas em acarretar

modificagdes a nivel vascular podem influenciar na paténcia destas FAV.
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5 OBJETIVOS DO ESTUDO

5.1 PRIMARIO

Avaliar a taxa de paténcia tardia na confec¢ao de FAV por nefrologista

5.2 SECUNDARIOS

a. Determinar qual a prevaléncia de fistulas com faléncia precoce

b. Avaliar as variaveis demograficas, clinicas e laboratoriais associadas a

paténcia das FAV para tratamento dialitico crénico.
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6 METODOLOGIA

6.1 AMOSTRA

Este € um estudo de coorte retrospectivo caracterizado pelo exame da
totalidade prontuarios de pacientes da clinica Pro-Renal Centro de Nefrologia
situada na Rua Padre Toledo, n° 139, Sdo Sebastido — Barbacena-MG, com DRC,
prevalentes em tratamento hemodialitico e que realizaram confecgao de FAV por um
nefrologista do Servigo (A.T.R.) com treinamento prévio para tal. Pacientes que
fizeram confeccdo com outros profissionais que n&o pertecem ao Servigo ndo foram
incluidos.

Apos a selecdo dos prontuarios, foi feita transcrigdo e analise de
informagdes para determinar se a fistula manteve ou n&o paténcia imediata e tardia,
na presenga ou auséncia de fatores clinicos, laboratoriais ou demograficos. Foi
definido para este estudo que a paténcia imediata foi considerada presente na
deteccdo de frémito e/ou pulso palpaveis e/ou sopro audivel na veia de drenagem no
pos-operatorio imediato. A paténcia tardia foi considerada presente quando a FAV
pudesse ser puncionada e utilizada para realizacdo de sessdo de hemodialise, o que
foi avaliado num periodo minimo de trinta e maximo de sessenta dias apos a cirurgia
de confecgao da FAV.

O periodo avaliado foi desde o inicio das atividades de confec¢do das FAV
pelo nefrologista em junho de 2010 até junho de 2013. As informacgdes de interesse
foram transcritas para uma base de dados desenvolvida especificamente para o
estudo e nela fez-se o registro dos seguintes dados: idade, sexo, diagndstico de

diabetes. Também foram analisados as frequéncias de procedimentos por periodo
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em meses agrupados, dos locais dos procedimentos, do numero total de
procedimentos por paciente, da presenga ou ndo de pressao arterial (PA) elevada no
momento da cirurgia, a dosagem do paratormoénio intacto (PTHi), a dosagem de
fosforo (P) isoladamente, a dosagem de hemoglobina (Hb) e o produto calcio (Ca) x
P, sendo todos estes dados laboratoriais os vigentes no més da circunstancia da
confeccéo do acesso.

O projeto deste trabalho foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisas da

UNIPAC sob o protocolo numero 831/2010.

6.2 ANALISE ESTATISTICA

A analise dos dados foi realizada com o “software” IBM SPSS Statistics for
Macintosh, Version 21.0 (Armonk, NY: IBM). As variaveis do estudo correspondem
as registradas na base de dados acima mencionada. Foram construidas as
distribuicdes de frequéncia e calculadas as médias, desvios-padrdes e percentuais
indicados para cada variavel. A significancia estatistica das diferengas obtidas nas
comparacgdes foi determinado através do teste do qui-quadrado ou teste de Fischer.
As variaveis dependentes - paténcia imediata e paténcia tardia - foram avaliadas em
modelos de regressao logistica e foram ajustados para pressao arterial elevada no
momento do procedimento, dosagem de hemoglobina e numero de procedimentos
por paciente, tendo sido descritos os Odds Ratio (OR), intervalos de confianga para
95% (IC 95%) e o p-valor. O nivel de significancia estatistica adotado para analise

foi de 5%.
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7 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados e a discusséo seréo apresentados em forma de artigo.

No artigo intitulado “Evaluation of variables associated with the patency of
arteriovenous fistulas created by a nephrologist for hemodialysis” encontram-se os

resultados do estudo, e foi submetido ao periédico Seminars in Dialysis (Anexo A).
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Abstract

Arteriovenous fistula (AVF) is considered the gold standard vascular access
for chronic hemodialysis, and its failure predicts higher morbidity and mortality
rates. Objectives: 1) To evaluate the success rate of AVF created by a nephrologist
and 2) to identify clinical, laboratory, and demographic variables that influence AVF
patency. Method: A retrospective cohort study of 101 patients with chronic kidney
disease for a total of 159 AVF created by a nephrologist between June 2010 and
June 2013. Results: Of the AVFs created, 124 (78%) displayed immediate patency
and 110 (62.9%) displayed late patency. Hemoglobin (10-12 g/dL) was the only
variable related to late AVF patency (p=0.05). An elevated blood pressure at time of
surgery was associated with a lower number of procedures per patient (p=0.001).
Proximal AVF occurred more frequently in patients with dual access (p=0.03). The
AVF success rate was similar to those previously reported in the
literature. Conclusion: Hemoglobin level in the recommended range has a favorable
impact on late AVF patency and elevated blood pressure during surgery on the lower
number of vascular accesses per patient. The AVF success rate points out that it can

be placed by trained nephrologists.

Keywords: arteriovenous fistula, vascular access, hemodialysis, patency,

interventional nephrology

INTRODUCTION

Placement of the autogenous arteriovenous fistula (AVF) on the wrist as
initially described in 1966 (1) remains the vascular access of choice for the

hemodialysis treatment since it is associated with low levels of complications and
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better long-term durability (2). In addition, the autogenous AVF is associated with a
lower mortality rate in the first 6 months of hemodialysis compared to the use of
central venous catheters and vascular access with prosthesis (3). In 2011 in Brazil,
the prevalence of dialysis patients using central venous catheter as vascular access
was 14.2%, meaning that 85.8% had AVF. However, the prevalence of autogenous

or prosthesis AVF has not been described (4).

AVF failure is an important clinical problem with high cost and higher
morbidity in the treatment of patients with chronic kidney disease (CKD) stage 5 on
hemodialysis (5). The expenses with vascular access for hemodialysis are high; for
example, in 2007 in the United States, the Medicare expenditures for vascular
access for dialysis were around US$1.8 billion (6). Vascular access failure for
hemodialysis significantly increases morbidity rates and treatment costs (7), while

functioning AVF are associated with lower mortality rates (8).

In the United States, vascular access is created mainly by the vascular
surgeon in contrast with that of other countries in which the nephrologist plans and
creates the AVF (9). For example, in Italy and Japan, the rates of AVF placement by
the nephrologist are 85% and 25%, respectively. In these countries, the time
between the indication for and the creation of vascular access is 5-6 days, much
lower than the 40—43 days observed in Canada and the United Kingdom, countries in
which AVF are created by surgeons. As a result, this delay influenced the proportion

of patients who started dialysis with an AVF (7).

To date, no publication has reported on the experience of creating AVF by
Brazilians nephrologists, thereby justifying the studies that assess this possibility as a

strategy to reduce the use of central venous catheters at the start of dialysis. Thus,
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the objectives of this study were to evaluate the immediate and late AVF patency
rates created by a nephrologist and identify the demographic, clinical, and laboratory

variables associated with vascular access functionality.

METHODOLOGY

SAMPLE AND SETTINGS

This is a retrospective cohort study involving patients from the Pro Renal
Centro de Nefrologia clinic, Barbacena, Minas Gerais, Brazil, on chronic
hemodialysis who provided consent for the construction of an AVF by a nephrologist

(A.T.R.) who was previously trained to perform the procedure.

The evaluated period included the start of AVF creation by the nephrologist in
June 2010 until June 2013. Patients whose AVF were created by other medical

professionals not belonging to the Service were not included in the study.

The variables assessed were present at the time of AVF placement since the
same patient may have undergone more than one procedure. The information was
transcribed into a database that was specifically developed for the study and age,
sex, and diagnosis of diabetes mellitus (DM) were recorded. We also analyzed the
following variables: frequencies of the procedures per period of grouped months; the
anatomic area where the procedure was performed; total number of procedures per
patient; presence or absence of high blood pressure (BP) (defined as BP > 140/90
mmHg) at the time of surgery; levels of intact parathyroid hormone (iPTH),
phosphorus (P), and hemoglobin (Hb); and the product of calcium (Ca) x P. All of the
laboratory data were collected in the month of the access placement. The iPTH
values were stratified into three groups: <500 pg/dL, 501-1000 pg/dL, and >1000

pg/dL; the product of Ca x P was divided into <55 and >55; the level of P was divided
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into 5.5 mEq/L and >5.5 mEq/L; the Hb values were stratified into <10 g/dL, 10.1—
12.0 g/dL, and >12 g/dL. The rates of complications related to the total number of

procedures performed were also described.

The anatomical areas of the distal procedures were defined as those
performed below the elbow fold with only one vascular anastomosis and using the
radial or ulnar arteries and cephalic or basilic veins of the forearm, while those of the
proximal procedures were defined as those performed in the region of the elbow fold
with only one vascular anastomosis and using the brachial artery and basilic,

cephalic, or brachial plexus veins.

Immediate patency was identified if the AVF presented tremor and/or
palpable pulse and/or an audible murmur in the drainage vein in the immediate
postoperative period and late patency if the AVF could be punctured and used for a

hemodialysis session 30—60 days after the surgical procedure.

The study protocol was approved by the Committee for Ethics in Research of
the Universidade Presidente Anténio Carlos - UNIPAC under protocol number

831/2010.

STATISTICAL ANALYSIS

The data analysis was performed using the software IBM SPSS Statistics for
Macintosh, Version 21.0 (Armonk, NY: IBM). The study variables corresponded to
those registered in the database mentioned above. The frequency distributions were
calculated and the averages, standard deviations, and percentages indicated for
each variable were calculated. The patency rates of the fistulae with the other study
variables were made in row by column contingency tables or analysis of variance

(ANOVA) tables. The statistical significance of the differences obtained in the
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comparisons was determined using the chi-square test or Fisher's exact test for
ANOVA tables. The dependent variables — immediate and late patency — were
evaluated using logistic regression models and adjusted for high BP at the time of the
procedure, Hb level, and number of procedures per patient to obtain the odds ratio
(OR), 95% confidence interval (Cl 95%), and P value. The level of statistical

significance for the analysis was 5%.

RESULTS

We studied 101 patients (49 men [48.5%], 52 women [51.5%]; 38 [37.6%)]
with DM as a CKD cause or a comorbidity) with a mean age of 56.3 + 16.2 years. Of
the 159 AVFs, 54 (34%) were created between June 2010 and June 2011, 53
(33.3%) between July 2011 and June 2012, and 52 (32.7%) between July 2012 and
June 2013. The AVFs were created once in 100 patients (62.8%), twice in 38
(23.9%), and three or more times in 21 (13.2%). The maximum AVF per patient was
five. An elevated BP in surgery was observed in 92 (68.6%) of the surgeries. The
distal site was used in 92 (58.6%) procedures. Immediate and late AVF patency

occurred in 124 (78.0%) and 110 (69.2%) procedures, respectively.

Table 1 presents the clinical and laboratory variables during AVF placement
with immediate patency. As can be observed, there is no statistical difference in
relation to gender, to be or not diabetic, different periods of AVF placement, number
of procedures per patient, anatomical area of the fistula, or iPTH and level of P. On
the other hand, it is evident that the high BP, the product of Ca x P < 55, and Hb

levels of 10.1-12.0 g/dL tend to favor immediate AVF patency.

Table 2 shows the clinical and laboratory variables in relation to late AVF
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patency. An Hb level of 10.1-12.0 g/dL was the only variable that positively impacted

late AVF patency.

Tables 3 and 4 present the OR of the logistic regression model adjusted for high
BP at the time of surgery, number of procedures per patient (reference value equal to
one procedure), and Hb (reference value, 10.1-12.0 g/dL) and the dependent
variables immediate and late patency. There is a trend of high BP at time of AVF
placement with immediate patency of the AVF (table 3) and the positive impact of Hb

levels of 10.1-12.0 g/dL in late patency.

Regarding the procedural complications, two patients (1.25%) had ruptured
pseudoaneurysm, three AVF were associated with vascular access steal syndrome
(1.88%), and one patient (0.62%) presented infection with good response to

treatment with short-spectrum antibiotics.

DISCUSSION

Although our study was retrospective and carried out in a single center, which
limits the generalizability of its results, its importance stems from being the first report
of the experience of AVF created by a nephrologist in Brazil. The Brazilian renal
replacement therapy data indicate an increasing number of patients with functional
renal failure in need of dialysis (more than doubled in the last decade) and that a
significant proportion of these patients start their treatment through temporary
vascular access (4). Thus, our results in the Brazilian dialysis scenario are
encouraging because they point to the possibility of nephrologists being empowered

to construct AVF.

There is published evidence that the experience of the physician who creates

AVF has a positive impact on its patency. For example, Fassiadis et al. observed an
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association between the experience of the surgeon that created the radiocephalic
fistulae and the success of the procedure (10). In our study, after dividing the
construction of fistulas in three consecutive periods, we found that the AVF success
rate was equal in the three periods and was not associated with the nephrologist’s

surgical experience.

Blood pressure is an interesting aspect during AVF creation. In the dialysis
clinic, it is not uncommon to observe AVF failure due to hypotensive episodes. A
secondary analysis of the HEMO study (6) demonstrated, for the first time, an
association among pre-, intra- and post-dialytic hypotension and AVF loss. In our
patients, high BP (>140/90 mmHg) presented a protective effect in immediate AVF
patency with a decreased need for new procedures per patient, but this did not

correlate with late patency.

The non-uniformity of the distribution of sex in published studies limits the
possible association between sex and AVF patency. Although Wang et al. (2008)
(11) observed that their female patients had higher patency failure of the
brachiocephalic fistulae, the AVF success rate was equal for the sexes, a result

similar to ours.

The association between age and AVF patency remains controversial, with
studies in favor (9) and against (11) such an association, although elderly patients
undergo hemodialysis treatment less often through AVF (12). Among our patients,
only 27% were elderly, which does not allow us to infer the impact of age on AVF

patency.

Diabetes mellitus is admittedly a risk factor for endothelial disease and, thus,

potentially favors the failure rate of AVF. However, in agreement with the findings of
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Kazemzadeh et al. (2008) (13), we did not observe a negative impact of DM on AVF

patency in our patients.

The guidelines on vascular access of the Kidney Disease Outcomes Quality
Initiative in patients with CKD on dialysis treatment (14) recommends distal AVF
placement in the upper extremities to increase the possibility of creating new fistulae
in case of need. In our study, most AVF were placed distally (58.6%), while the

proximally placed ones were associated with the need for more than one procedure.

The levels of iPTH and P as well as the product of Ca x P are associated with
vascular changes such as calcification (15), atherosclerosis (16), and myointimal
hyperplasia (17) singly or in combination may negatively impact AVF patency. In our
patients, at the construction of the AVF, the PTH, P, and Ca x P values were found
within clinical limits recommended in the majority of the cases and did not influence

the AVF patency outcome.

Recent studies performed in patients with non-dialysis—dependent CKD,
showed a generally negative impact of the correction of Hb levels to normality in the
cardiovascular mortality (18, 19). On the other hand, fewer studies have correlated
AVF patency and Hb level, but one reported that the patients with Hb levels of 10.1—
12.0 g/dL had the highest fistula patency rates (20). In our study, although Hb values
were absent in approximately 20% of patients at the time of vascular access
placement, the OR of late AVF patency was also higher if the Hb level was 10.1-12
g/dL, while values <10.0 g/dL and >12 g/dL adversely affected venous access

Success.

As previously mentioned, in Brazil the incidence and prevalence of patients

who use the temporary central venous access for hemodialysis is unacceptably high
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(4). There are several reasons to explain this unfortunate observation: 1. Late referral
of patients with advanced CKD to the nephrologist; 2. Inadequate AVF funding; and
3. In most renal replacement therapy programs, AVF are placed by vascular
surgeons who have little time away from their practices to create AVF compared with
the growing number of new patients with the indication for hemodialysis. Thus, it is
important to evaluate whether nephrologists can be empowered to construct AVF for
their patients. The experiences reported in other countries suggest that this is
possible. For example, Garcia-Trio et al. found no difference in patency rates of AVF
placed by nephrologists and surgeons and reported a 21.8% primary failure rate (21).
In our study, 78.0% of AVF presented criteria of immediate patency, very similar to
these data. In addition, 69.2% of our patients had AFV with late patency, i.e., fistulae
suitable for venous puncture, a percentage similar to that observed in other studies
(22,23). These findings are of great importance because they indicate a new
possibility in the approach to AVF, since the nephrologists can prepare and create
the AVF for their own patients and, therefore, shortening the time to venous access
placement compared to the long time still seen nowadays when the procedure is

performed by surgeons (7).

Finally, it is important to emphasize the low rates of complications related
to AVF in our patients. The percentage of complications observed is in accordance
with published data (24). No severe early or late complication, which could cause
consequences or permanent damage to patients who were evaluated in this series,
were observed. This reflects the importance of a good surgical technique and the
professional’s experience in the placement of AVF with safety, avoiding

complications, and obtaining with good final results.

In conclusion, this retrospective study on AVF placement by a Brazilian
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nephrologist indicated a late patency success rate similar to other nephrologists and
surgeons in other countries, that high BP (>140/90 mmHg) is important for the
immediate patency of venous access, and that Hb levels of 10.1-12.0 g/dL is

recommended to ensure late AVF patency.
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Table 1. Comparison of the frequencies of the characteristics inherent to the fistula

preparation procedures that did or did not show immediate patency.

Characteristic With immediate Without
vatency immediate P
patency
N % N %
Gender
Male 59 47.6 19 54.3 0.567
Female 65 52.4 16 45.7
Diabetes mellitus
Yes 48 38.7 15 42.9 0.698
Not 76 61.3 20 571
Procedural period
June 2010 to June 2011 42 33.8 12 34.3 0.535
July 2011 to June 2012 39 31.5 14 40.0
July 2012 to June 2013 43 34.7 9 25.7
No. of procedures/patient
1 80 64.5 20 571 0.182
2 31 25.0 7 20.0
23 13 10.5 35 22.9
Elevated BP in surgery
Yes 76 62.3 16 45.7 0.084
No 46 37.7 19 54.3



Continuation Tabel 1
Place of access
Distal
Proximal
iPTH level
<500
501-1000
>1000

Product of Ca x P

>5.5
Hemoglobin

<10.0

10.1-12.0

>12.0

75

46

73

19

15

70

35

51

54

70

24

62.0

38.0

68.2

17.8

14.0

66.7

33.3

48.6

51.4

69.3

23.8

6.9

20

14

21

24

18

10

20

2

4

58.8

41.2

72.4

13.8

13.8

85.7

14.3

64.3

35.7

76.9

7.7

15.4

0.842

0.948

0.062

0.201

0.087

BP, blood pressure; iPTH, intact parathyroid hormone level; Ca, calcium level; P,

phosphorus level
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Table 2. Comparison of the frequencies of the characteristics inherent to the fistula

preparation procedure that presented or not late patency.

Characteristic _ Without late
With late patency P
patency
N % N %
Gender
Male 52 47.3 26 53.1 0.607
Female 58 52.7 23 46.9

Diabetes mellitus
Yes 44 40.0 19 38.8 1.000
No 66 60.0 30 61.2

Procedural period

June 2010 to June 2011 38 34.55 16 32.6 0.589
July 2011 to June 2012 34 30.9 19 38.8
July 2012 to June 2013 38 34.55 14 28.6

No. of procedures/patient

1 69 61.7 31 63.3 0.631
2 28 25.5 10 20.4
>3 13 11.8 8 16.3

Elevated BP in surgery
Yes 67 62.0 25 51.0 0.131

No 41 38.0 24 49.0



Continuation Table 2
Place of access
Distal
Proximal
iPTH (pcg/dL)
<500
501-1000
>1000

Product of Ca x P

>5.5

Hemoglobin (g/dL)
<10.0
10.1-12.0

>12.0

63

45

65

16

13

65

29

48

46

61

23

58.3

41.7

69.1

171

13.8

69.1

30.9

51.1

48.9

67.7

25.6

6.7

32

15

29

29

10

21

18

29

3

5

68.1

31.9

69.0

16.7

14.3

74.4

25.6

53.8

46.2

78.4

8.1

13.5

0.167

1.000

0.677

0.850

0.050

BP, blood pressure; iPTH, intact parathyroid hormone level; Ca, calcium level; P,

phosphorus level
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Table 3. Results of the regression model applied to the dependent variable of

immediate patency

Variable Odds ratio P value 95% ClI

Elevated BP in surgery 2.66 0.055 0.98-7.21

No. of procedures/patient

2 1.33 0.622 0.42-4.10

=3 0.52 0.293 0.15-1.76

Hemoglobin (g/dL)

<10.0 0.23 0.071 0.05-1.13

>12.0 0.19 0.094 0.03-1.33

Cl, confidence interval; BP, blood pressure



Table 4. Results of the regression model applied to the dependent variable of

maintained late patency

Variable Odds ratio P value 95% ClI

Elevated BP in surgery 1.45 0.396 0.61-3.45

No. of procedures/patient

2 1.63 0.332 0.61-4.34

=3 0.85 0.790 0.27-2.72

Hemoglobin (g/dL)

<10.0 0.25 0.035 0.07-0.90

>12.0 0.17 0.043 0.03-0.94

Cl, confidence interval; BP, blood pressure
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8 CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho é o primeiro publicado com dados sobre confec¢gao de FAV por
um nefrologista brasileiro. Os resultados sdo animadores visto que as taxas de
sucesso em viabilizar um acesso vascular padrao-ouro aos pacientes no inicio de
seu tratamento hemodialitico com certeza impacta positivamente na qualidade deste

tratamento e reduzindo complicagdes como revisto acima.

Abre-se também um novo campo de trabalho para o médico nefrologista
brasileiro, uma vez que ainda n&do se explora na nefrologia intervencionista nacional
0 acesso vascular como area de atuagdo. Com certeza ha a necessidade de mais
séries de estudos, sobretudo longitudinais que visem dar robustez cada vez maior
aos dados da literatura na demonstracdo do sucesso na confec¢cdo de acessos
vasculares pelo nefrologista. Ha de se considerar também que a disponibilidade de
técnicas invasivas como a angioplastia para salvamento das FAV que apresentam
falha de maturagdo ndo sao facilmente disponiveis na realidade da maioria dos
Servigos de dialise. Desta forma, a exemplo dos Estados Unidos, deveriamos rever
as possibilidades de o nefrologista assumir técnicas avangadas em acesso vascular
para hemodialise a fim de melhorar os resultados e a qualidade do tratamento

prestado a populacdo em tratamento hemodialitico.
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9 CONCLUSOES

1) O nefrologista treinado pode realizar confecgdo de FAV com indices de

paténcia semelhantes a de outros nefrologistas e cirurgides.

2) A pressédo arterial elevada (>140/90 mmHg) € importante para a paténcia
imediata do acesso venoso e a hemoglobina em niveis de 10,1 a 12,0 g/dL é

recomendada para se garantir paténcia tardia da FAV.
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