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RESUMO
MOURA, F. C. Predicdo de estenose em acesso vascular para . 2017. 60f.
Dissertacdao (Mestrado em Medicina) - Faculdade de Medicina de
Botucatu — Universidade Estadual Paulista, Botucatu-SP, 2017.

A insuficiéncia renal cronica (IRC) € uma desordem metabdlica de instalacéo
lenta e irreversivel muito prevalente. Estima-se que existam cercade 1,2a 1,5
milhdo de pacientes no Brasil. Condi¢cdes clinicas como: diabetes mellitus,
hipertensédo arterial sistémica, llpus, infeccdes, traumas sdo 0s principais
causadores da IRC. Para a realizacdo da hemodialise sao utilizados acessos
temporarios como os cateteres, ou confeccionada um acesso definitivo que
sao as fistulas arteriovenosas (FAVS), que podem apresentar complicacdes
como trombose, hipertensdo venosa, roubo de fluxo ou infec¢des, as quais
podem contribuir para a perda do acesso. Para analise da condi¢ao funcional
da FAV, pode-se utilizar o conhecimento da pressao intra-acesso (PIA)
venosa e arterial, que podem ser correlacionadas com parametros
hemodinamicos como pressdo venosa (PV) e o fluxo de sangue (QB)
fornecidos durante a hemodialise pela maquina. Neste estudo prospectivo,
serao aferidas as PIAs dos pacientes do setor de hemodialise do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu/UNESP que possuem FAV
com o objetivo de se identificar sinais indicativos de estenose subclinica,
correlacionando-os com os parametros ultrassonograficos (velocidade de pico
sistdlico, velocidade diastdlica final e volume de fluxo). O método utilizado
baseia-se no isolamento da pressao do sistema e do dialisador visando aferir
a pressao estatica e coleta dos valores de PV e do QB. Esses dados serdo
colocados em planilha Excel para analise estatistica e correlacdo desses
parametros com os dados ultrassonograficos. O diagndéstico precoce de
estenose subclinica pode prevenir a faléncia do acesso que pode trazer sérias

complicagdes clinicas para o paciente.

Palavras-chave: insuficiéncia renal crbnica; fistula arteriovenosa;

estenose; ultrassonografia; presséo intra-acesso.
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ABSTRACT

MOURA, F. C. Prediction of stenosis in vascular access for hemodialysis.
2017. 60f. Dissertation (Master in Medicine) - Medical School of Botucatu
- Paulista State University, Botucatu-SP, 2017.

Chronic renal failure (CRF) is a very prevalent slow and irreversible metabolic
disorder. It is estimated that there are approximately 1.2 to 1.5 million patients
in Brazil. Clinical conditions such as: diabetes mellitus, systemic arterial
hypertension, lupus, infections, traumas are the main causes of CRF. For
hemodialysis, temporary accesses are used, such as catheters, or a definitive
access to arteriovenous fistulas (AVF), which may present complications such
as thrombosis, venous hypertension, flow theft or infections, which may
contribute to the loss of the access. In order to study the functional status of
the AVF, the knowledge of intravenous and arterial intra-arterial pressure
(IAP), which can be correlated with hemodynamic parameters such as venous
pressure (VF) and blood flow (QB) supplied during the Hemodialysis by the
machine. This prospective study, they will be assessed the PIAs of patients in
the hemodialysis unit of the Hospital of the Faculty of Medicine of Botucatu /
UNESP having FAV in order to identify indicative signals of subclinical
stenosis, correlating them with the sonographic parameters (speed Systolic
peak, final diastolic velocity, and flow volume). The method used is based on
the insulation of the pressure of the system and the dialyzer in order to check
the static pressure and collect the values of PV and QB. These data will be
placed in an Excel spreadsheet for statistical analysis and correlation of these
parameters with the ultrasound data. Early diagnosis of subclinical stenosis
can prevent access failure that can lead to serious clinical complications for

the patient.

Key words: chronic renal failure; arteriovenous fistula; stenosis;

ultrasonography; intra-access pressure.
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1. Introducéo

17

O sistema renal € o principal responsavel pelo equilibrio hidrico;

eletrolitico e acido-basico, através da regulacdo do volume e osmolaridade do

liquido extracelular, atividades estas, realizadas através dos mecanismos de

excrecdo e reabsorcdo tubulares de ions (Figura 1). Associado a esta

regulacdo, a funcdo de excrecdo de residuos metabdlicos assim como

substancias estranhas) também ocorrem através da filtracdo glomerular?.

Entretanto, o rim ndo atua somente como regulador da homeostase atravées da

excrecao e reabsorcédo tubular, ele também atua n

o sistema enddcrino através

da producdo e secrecdo de hormodnios, dentre eles: a eritropoietina

estimulando a producéo de células vermelhas na medula éssea; a ativagao do

calcitriol em vitamina D atuando no metabolismo

do célcio e fosfato; a renina

que é responsavel por converter a angiotensina | em Il e assim atuar na

regulacdo da pressado arterial. Produz também

hormoénios de acgéo local

(prostaglandinas e aninas) que atuam na regulacao do controle vascular das

arteriolas renais.

Figura 1 — Funcdes renais
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Fonte: GUYTON, A.C.; HALL, J.E. Tratado de Fisiologia Médica. 112 ed. Rio de Janeiro, Elsevier Ed., 2006)

Diversas entidades nosoldgicas podem levar ao comprometimento das

funcdes renais?, sendo a hipertensao arterial a mai

S prevalente em nosso pais.

Entretanto, o comprometimento da funcdo renal pode ocorrer através de

insulto agudo ou de forma cronica. Existem mais de trinta definicdes para

insuficiéncia renal aguda (IRA) na literatura, a T

abela 1 exemplifica a mais



aceita que € baseada na classificacdo de AKIN (Acute Kidney Injury Network)

gue a define através do aumento da creatinina e de diminuig&o de diurese:

Tabela 1 — Definicdo e Classificacdo de Insuficiéncia Renal Aguda

Estagios Creatinina Sérica Diurese
Aumento de 0,3mg/dl ou <0,5ml/kg/h
aumento de 150-200% do por 6 horas
valor basal (1,5 a 2 vezes)
Aumento > 200-300% do <0,5ml/kg/h
valor basal (>2-3 vezes) por >12 horas
Aumento > 300% do valor <0,3ml/kg/h
basal (3 vezes) ou Creatinina por 24 horas
sérica > 4mg/dl com aumento ou andria por
agudo de pelo menos 12 horas

0,5mg/dl) ou pacientes que
necessitem de dialise.
Fonte: Acute Kidney Injury Network — AKIN)

Ja ainsuficiéncia renal crénica (IRC) é uma desordem metabdlica de
instalacao lenta e irreversivel. A definicao é baseada em trés componentes:
(1) componente anatdmico ou estrutural (marcadores de dano renal); (2)
um componente funcional (baseado na taxa de filtragdo glomerular - TFG)
e (3) um componente temporal. Com base nessa definicdo, seria portador
de IRC qualquer individuo que, independente da causa, apresentasse
TFG< 60 mL/min/1,73m 2 ou a TFG > 60 mL/min/1,73m? associada a pelo
menos um marcador de dano renal parenquimatoso (por exemplo,
proteindria) presente ha pelo menos 3 meses.” Sua classificacdo, de
acordo com a tabela 2 se d4 em cinco estagios e é determinada pela taxa
de filtracdo glomerular (ml/min/1,73?):
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Tabela 2 — Classificagdo de Insuficiéncia Renal Crénica

DRC

Ausente Fatores de Risco
1 290 Presente Anemia; HAS
2 60-89 Presente Anemia; HAS
3A 45-59 Presente ou Ausente Anemia; HAS
3B 30-44 Presente ou Ausente Anemia; HAS; TP
4 15-29 Presente ou Ausente Anemia; HAS; Sd Urémica
5 <15 Presente ou Ausente Anemia; HAS; Sd Urémica

Fonte: The National Kidney Foundation Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (NKF-KDOQI)

Segundo dados da Sociedade Brasileira de Nefrologia, estima-se
gue existam de 1,2 a 1,5 milh&o de pacientes com DRC no pais e que sua
incidéncia é de cerca de 8% ao ano. Nos EUA, a principal causa de IRC é
o Diabetes Mellitus, porém a Hipertensédo Arterial tem se demonstrado
como importante fator causal em nosso pais. Outras possiveis causas sado
doencas autoimunes (sobretudo Lupus Eritematoso Sistémico), infeccdes,
lesBes, traumas, nefropatias de refluxo e até mesmo medicamentos e

toxinas (i.e antibiéticos com efeitos nefrotoxicos).

Figura 2 — Etiologia da Insuficiéncia Renal Crbnica
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No portador de IRC, fung¢des importantes como regulacao hidrica,
controle da pressao arterial, eliminacao de toxinas e medicamentos, dentre

outros, estao prejudicados e comprometem a vida do paciente.

Figura 3 — Efeitos da Insuficiéncia Renal Crénica no organismo
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Fonte: Durvasula RV, Himmelfarb J. Chronic renal failure and dialysis. ACP Medicine. 2011;1-17.

No Brasil, ndo sdo encontrados dados muito precisos - mesmo
estudos epidemioldgicos recentes ainda nao utilizam a nova definicdo de
Doenca Renal Cronica (DRC). No entanto, outros estudos sobre terapia
renal substitutiva (TRS) mostraram que havia cerca de 77589 pacientes em
dialise no Brasil, e que a prevaléncia e incidéncia de doenca renal em
estagio terminal (DRET) correspondiam a cerca de 405 e 144 por milhdo
na populagéo, respectivamente?.

No tratamento da IRC é fundamental controle preciso da dieta. Esta
se caracteriza por ser hipossodica, hipoproteica e hipogordurosa. O
primeiro ponto € o mais importante, visto que uma alimentacdo rica em
sbédio acaba gerando mais sede no paciente e assim contribui para uma
maior ingestdo de liquidos, o que precisa ser muito bem controlado em
pacientes com IRC. Utilizacado de antibidticos (Gentamicina, Cefazolina,
Vancomicina, Levofloxacina, por exemplo) pode deteriorar ainda mais a
func@o renal de pacientes renais cronicos, levando inclusive a perda

definitiva do rim, sendo necessaria a terapia renal substitutiva — a dialise.
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Para a hemodialise é necessario se estabelecer uma comunicacao
entre o dialisador e a circulacdo do paciente, sendo utilizados cateteres
(duplo limen, em sua maioria), 0s quais sdo inseridos nas veias jugular
interna ou subclavia ou ainda na veia femoral ou é necessario a confeccao
das fistulas arteriovenosas (FAV) que sao realizadas preferencialmente
nos membros superiores.

A FAV é uma comunicacdo artificial cirargica entre uma artéria e uma
veia que visa aumentar o calibre e a resisténcia venosa as puncfes com
agulhas de hemodialise, reduzindo risco de complicacdes em relacédo aos
cateteres. A FAV pode ser feita em diferentes niveis nos membros dos
pacientes - na escolha do local, deve-se optar pelo membro superior em
relacdo ao inferior e de preferéncia pelo antebraco em relagdo ao braco,
iniciando pelo membro ndo dominante. Outras localizacbes podem ser
utilizadas!*>. No que se refere a escolha do material a ser empregado,
deve-se dar preferéncia a tecido autélogo em relacéo ao uso de protesel4.
Mais comumente, temos as FAV braquicefalicas (entre artéria braquial e
veia cefalica), radiocefalicas (artéria radial e veia cefalica) e a braquibasilica
(artéria braquial e veia basilica). Excepcionalmente a comunicacéo entre a
artéria e a veia é realizada com uma protese, sendo confeccionado um

enxerto.

Figura 4 — Fistula Arteriovenosa
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Fonte: Website Castedo — Instituto Cardiovascular

Trombose é a principal complicagdo do acesso vascular com

frequéncia relativa estimada de 17,15%'%17 sendo que, em grande parte

21



das vezes, essa trombose pode ser decorrente de estenoses néo
diagnosticadas. Outras complicacdes descritas sdo hipertensdo venosa
(1,45%), roubo de fluxo (2,85%) ou mesmo infeccéo (2,85%), o que pode
ocasionar a perda do acesso, e em casos mais graves, septicemia. A perda
da fistula, além de dispendiosa, submete o paciente a novas internacoes e
a novas passagens de cateter, sendo em alguns casos impossivel a
confecgdo de uma nova fistula pela inexisténcia de locais em potencial para
novas anastomoses.

Para avaliacdo das FAV é necessario o conhecimento da pressao
intra-acesso (PIA), também chamada “presséo estatica”, que, juntamente a
pressao dindmica (que é caracterizada por ser a pressao originada devido
a velocidade do fluido) ajuda a compor a pressao arterial e venosa total.
Elevacdes na PIA podem indicar a existéncia de uma estenose local, que
gera diminuicéo do fluxo, podendo favorecer a perda da fistula. Entretanto,
a acuracia, o valor preditivo, a sensibilidade e a especificidade da PIA em
se detectar estenoses hemodinamicamente significativas ainda néo estao
completamente estabelecidas na literatura.

Durante muitos anos, a angiografia (fistulografia) foi o Unico exame
capaz de fornecer subsidios para o adequado entendimento da disfuncéo
das fistulas AV e, por uma grande maioria, ainda hoje é considerada o
padrdo ouro®®. No entanto, trata-se de método invasivo, que utiliza
contraste, sujeito a inUmeras complicacdes e é de alto custo. O Eco Color
Doppler, método importante para o estudo dos sistemas arterial e venoso,
€ também importante para o estudo das FAVs, (sejam elas nativas ou
protéticas), por ser de baixo custo, ter alta reprodutibilidade, boa acuracia,
ser realizado até a beira do leito, o que evita, muitas vezes, o deslocamento
do paciente e, além de tudo, por ndo ser invasivo e nem utilizar contraste?®.
Assim, ele é capaz de diagnosticar, rapidamente e com grande precisao,
anormalidades na artéria do inflow, na anastomose, no segmento distal a
fistula'®. No entanto, cabe ressaltar que uma PIA muito elevada pode ser
observada em um acesso saudavel, sem estenose, quando o fluxo é maior
do que a capacidade venosa inicial; enquanto uma estenose nha

anastomose pode apresentar PIA com valores baixos.
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Segundo o Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (K/DOQI), a medida

do fluxo através da ultrassonografia € recomendada como o método preferido para a

vigilancia do acesso. J& a medida da raz&o da presséo estética intra-acesso é o

segundo melhor método de vigilancia.

Um estudo realizado por Spergel e cols, realizou um investigacédo da
relacdo entre medida da pressao estatica intra acesso e a medida do fluxo e

concluiu que mais estudos deveriam ser realizados para determinar a utilidade da

andlise da pressao intra-acesso como preditor de estenoses.

O proposito deste estudo prospectivo é analisar a pressao intra-acesso em

predizer estenoses subclinicas e relacionar tais valores com dados de

ultrassonografia.

2. Objetivo

Determinar a acuracia, sensibilidade e especificidade, valor preditivo
positivo e valor preditivo negativo da PIA em predizer estenoses subclinicas
(estenose > 50% e menor que 75%), correlacionando esses achados com

dados ultrassonograficos.

3. Metddo

3.1 Local, tipo de estudo e amostra

O presente estudo foi realizado em pacientes portadores de FAV
atendidos no Servico de Hemodidlise do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu no periodo de 2014 a 2016. O estudo
foi de carater prospectivo longitudinal de predi¢cdo. Foram incluidos no
trabalho 90 (noventa) pacientes portadores de insuficiéncia renal cronica

em estagio terminal com fistula arteriovenosa autéloga ou com prétese.

3.2 Método

Foram calculadas a PIA e pressao arterial sistémica para os céalculos
das razfes arterial e venosa. O método consistia em 0 paciente deixar o
braco da puncdo em local confortavel sobre apoio. Com o auxilio de um
nivel e uma régua, foi feita medida do desnivel existente entre o local da

puncéo e o cata-bolhas; em seguida, 0 mesmo foi feito para local da puncéo



e rolete.

A afericdo da pressao arterial sistémica foi realizada com
esfigmomandmetro e estetoscopio.

ApOs tais medidas, o dialisador é parado, sendo colocado um
isolador de presséao na fonte arterial (ja ha um na fonte venosa, o qual &
colocado no inicio da dialise) além de duas pincas também para isolar a
pressao do sistema, sendo uma antes do dialisador e outra depois. Feito
tudo isso, a presséo do sistema e do dialisador ficam isoladas e na propria
maquina sdo mostrados os valores das PIAs arterial e venosa. Essas
medidas devem ser feitas até uma hora apos o inicio da dialise, pois apés
esse tempo os dados deixam de ser confidveis. Essa afericéo foi realizada
em média de 02 a 03 vezes por paciente. Apés as afericdes e as anotacoes,
as pincas e o isolador sao retirados, o dialisador é religado e o paciente
continua a secdo de hemodialise.

Esse processo ndo configura em risco nem atrasos para o paciente,

visto que a maquina é parada por menos de um minuto.

Figura 5 — Processo de Didlise
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Fonte: Durvasula RV, Himmelfarb J. Chronic renal failure and dialysis. ACP Medicine. 2011;1-17
Esses dados foram tabulados em planilha Excel e calculados razéo

arterial e venosa: valores acima de 0,43 da razao arterial calculada

baseando-se nos dados coletados (pressao arterial sistémica, desnivel em
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relacdo ao rolete e PIA arterial) no segmento arterial significam que a
estenose atinge mais de 50% do diametro do vaso. O mesmo ocorre para
valores acima de 0,34 da razdo venosa para 0 segmento venoso para
fistulas confeccionadas com veias autélogas, por exemplo. Com base nisto,
pode-se prever a existéncia de estenose do acesso, que sera confirmada

com a realizacdo de ultrassonografia vascular.

PIAv +((Hpungdo—catabolhas x0,76)x0,35+3,6)

Razao Venosa =
PAD+((PAS—PAD)/3)

PIA a +((Hpungio—rolete x0,76)x0,35+3,6)

Razao Arterial = PAD+(PAS—PAD)/3)

Onde: Pia V = Pia venosa ; Pia a = Pia arterial; H = altura; PAD = presséo arterial diastélica; PAS = presséo
arterial sistolica.

Tabela 3 — Relagcdo da Medida da Pressdo do Acesso em relagdo ao grau de
estenose

ENXERTO FiSTULA
Grau de Estenose | segme nto arterial segmento venoso | segmento arterial segmento venoso
< 508 do diametro 035-074 0,15- 0,49 013-043 0oE-0.3
=508 do diametro
Saldavenosa =075 o [=05 =043 o [=0,35
Intra-acesso =065 3 <(,5 > 043 g <035
Influxo arterial =03 athados clinicos = 0,13+ achados clinicos achados clinicos

Fonte: (National Kidney Foundation.K/DOQ)I.Clinical Practice Guidelines and Clinical Practice Recommendations, 2006 Updates.
HemodialysisAdequacy.PeritonealDialysis Adequacy, Vascular Access.Clinical practice guidelines for vascular access guideline
- detection of access dysfunction: monitoring, surveillance, and diagnostic testing)

O exame de ultrassonografia vascular foi realizado em aparelho GE
LOGIC 7 e VIVID 7, transdutor linear multifrequencial (7-12MHz): paciente
em decubito dorsal horizontal (DDH), com o membro a ser examinado em
repouso, utilizagdo de gel acustico. Inicialmente, foi realizada uma
varredura do acesso em seccao transversal modo B. Depois disso,
procedeu-se uma varredura do acesso em secc¢ao longitudinal procurando-
se avaliar ecogenicidade da luz (segmento arterial, segmento venoso e na
anastomose arteriovenosa). Ap0s o término da avaliacdo no modo B,
realizou-se o mesmo procedimento no modo color (procurando avaliar

caracteristica do fluxo, em busca de pontos de extrema turbuléncia,



aliasing, que foram investigadas mais pormenorizadamente. Apdés, a
execucao do exame em modos B e color, avaliando-se a curva spectral no
modo Doppler, onde foram aferidas velocidade de pico sistolico (VPS),
velocidade diastélica final (VDF) — mensuradas em centimetros por
segundo (cm/s) e volume de fluxo (ml/min), além do indice de pulsatilidade
(IP) e indice de resisténcia (IR). Os dados foram interpretados da seguinte
forma: foi considerado estenose hemodinamicamente significativa quando
0 aumento focal da velocidade de pico sistélico for 2-2,9 vezes (razdo das
velocidades de pico sistélico medidas nos pontos da estenose e num ponto
até 4,0 cm proximal a esse ponto). Quando essa relacdo for > 3,0,
considerava-se preditor de estenose > 75%%*8.

Todos esses dados foram colocados em planilha Excel para
posterior analise estatistica dos dados.

A partir da identificacdo dos pacientes com diagndstico
ultrassonogréfico de estenose hemodinamicamente significativa (>50%),
os valores de PIA arterial e PIA venosa foram correlacionados com esse
diagnéstico, com o objetivo de se estabelecer uma correlacéo preditiva de
estenose. Ademais, com o0 intuito de se encontrar novas variaveis
preditores de estenose subclinica, tentou-se também estabelecer
correlagcdo com outras variaveis hemodinamicas de fluxo, fornecidas
automaticamente pelo aparelho de US como o IP — indice de pulsatilidade

e o0 IR — indice de resisténcia.

4. Aspectos Eticos

O projeto de pesquisa deste trabalho, sob o n°. 0505/2017, foi
integralmente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do HC-
FMB/UNESP (Anexo A).

5. Analise Estatistica

Foi realizado uma regressao logistica univariada, considerando para
a razao da PIA (20,43 alterado) como variavel resposta e as variaveis de
interesse. O mesmo foi feito para a razdo da PIA venosa (20,34 alterado).

Na sequéncia construiu-se um modelo de regressdo logisticas
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considerando todas as variaveis de interesse, ja que nao houve grande
significancia estatistica.

Foi considerado p < 0,05 como nivel de significancia.

O programa utilizado para realizar as analises foi o programa SAS,

versao 9.2.

6. Resultados

Através da analise estatistica, podemos perceber que ha uma ligeira
predominancia de eventos no sexo masculino (47 casos) em relacdo ao
sexo feminino (43 casos) e que ha uma maior chance de ocorréncia de

eventos estenodticos a partir da 52 década de vida.

Tabela 4 - Distribuicdo dos pacientes segundo sexo (n=90)

Sexo
Sexo Frequéncia Porcentagem
Masculino 47 52,2%
Feminino 43 47,7%
Total 90 100%

Fonte: Arquivo do autor

Tabela 5 — Distribuicdo dos pacientes por faixa etaria (n=90)

Idade N° de individuos %
0-30 anos 3 3,33%
30-50 anos 27 30,00%
50-70 anos 42 46,67%
70 -90 anos 18 20,00%
Total 90 100,00%

Fonte: Arquivo do autor

N&o esquecendo de citar as comorbidades, podemos perceber que
as condicdes principalmente associadas a doenca renal cronica neste
estudo foram a hipertensdo arterial e diabetes mellitus. Rins policisticos,
glomerulopatias também constituem importantes comorbidades a serem
citadas e a serem motivo de preocupacdo e tratamento, realcando a
importancia da vigilancia constante dessa populacdo. Esses resultados
corroboram dados da literatura, sinalizando o impacto que a hipertensao
arterial e a diabetes mellitus podem ter, afetando a funcéo renal e podendo

levar a doenca renal cronica:
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Tabela 6 — Distribuicdo dos pacientes de acordo com a etiologia da IRC (n=90)

Doenga de base
Doenca de base Frequéncia Porcentagem
Nefroesclerose diabética 38 42,20%
Mefroesclerose hipertensiva 42 46,67%
Rins Policisticos 4,44%
Glomerulopatias 3,33%
Idiopatica 3,33%

Fonte: Arquivo do autor

Em relacdo a PIA — arterial, a variavel velocidade diastdlica final

aferida em segmento eferente foi preditiva de elevacdo de PIA arterial

(P=0,0395):

Tabela 7— Analise Multivariada de variaveis preditoras de estenose segundo PIA

— arterial (n=90)

Arterial = 0,43 - alterado
Varidveis Odds Ratio Intervalo de Confionga P
Aferente arterial 1 0,986 - 1,015 00,9505
Pré Anastomose Arterial 1 0,993 - 1,008 0,9312
Anastomose Arterial 0,955 0,987 - 1,002 0,137
Eferente Arterial 0,979 0,953 - 1,006 0,1203
Aferente VDF 1,003 0,975-1,033 0,8195
Pré-Anastomose VDF 1,003 0,991 - 1,014 0,6724
Anastomose VDF 0,988 0,976 - 1,001 0,0656
Eferente VDF 0,83 0,695 - 0,981 0,0395
Aferente IP 0,67 0,188 - 2,388 0,5364
Pré-anastomose IP 0,22 0,016 - 3,002 0,2563
Anastomose IP 1,532 0,399 - 5,393 0,5343
Eferente IP 0,987 0,910 - 1,070 0,7451
Aferente IR 0,001 <0,001 - 4,181 0,1073
Pré-Anastomose IR 0,008 <0,001 - 3,071 0,1122
Anastomose IR 1,88 0,075 - 46,794 0,7004
Eferente IR 2,178 0,146 - 32,426 0,572
FAV proximal VPS 0,999 0,992 - 1,007 0,8524

Legenda: FAV = Fistula Arteriovencosa; VPS = Volume de Pico Sistdlico; VDF = Volume Diastdlico Final

Legenda: IP = indice de Pulsatilidade; IR = indice de Resisténcia

Fonte: Arquivo do aut
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Em relacédo a PIA — venosa, a variavel velocidade de pico sistolico

aferida em segmento distal da FAV teve tendéncia a correlacéo significativa

(P=0,0526):

Tabela 8 — Andlise Multivariada de variaveis preditoras de estenose segundo PIA —

venosa(n=90)
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Venosa (univarioda) > 0,34 {alterodn)

Varigveis Odds Ratio Intervalo de Confianca P
FAV médio VPS 1 0988-1011 0,9597
FAV distal VPS5 0,983 0,966 - 1,000 00526
FAV proximal VDF 1,003 0,951 - 1,014 0,6641
FAV médio VDF 1,001 0,983 - 1,020 0,9076
FAV distal VDF 0,981 0,957 -1 006 0,1304
FAV proximal IP 0,271 0,015 - 4,856 0,3749
FAV médio IP 0,58 0114 - 3,044 05284
FAV distal IP 1,904 0,527 - 6,878 0,3256
FAV proximal IR 0,223 <0,001 - 80,299 06171
FAV médio IR 0,226 0,004 - 12,805 0,4702
FAV distal IR 2 486 0,088 -70,104 0,5531
FAY proximal didmetro 0,875 00683-12 202 059231
FAV médio didmetro 2,43 0,108 - 54,078 0,5749
FAY distal didmetro 4037 0,135-117 911 04176
FAV proximal VF 1 1,000 - 1,000 05298
FAY médio VF 1 1,000-1,001 0,2514
FAV distal VF 1 0,959 -1 000 04464

Legendas ; FAV = Fistula Arteriovenosa; VPS5 = Volume de Pico Sistdlico; VDF = Volume Diastdlico Final

Legendas: IP = indice de Pulsatilidade; IR = indice de Resisténcia; VF = Volume de Fluxo

Fonte: Arquivo do autor

A afericdo do volume de fluxo em segmento distal da FAV mostrou-

se também correlacdo significativa com a PIA arterial

alterada,

demonstrando ser preditora de falha em acesso nessa populagéo (p<0,05):

Tabela 9 — Andlise univariada de variaveis preditoras de estenose segundo PIA —

arterial(n=90)

Parameter DF |Estimate Standard Error Wald Chi-Square |Pr = Chisg

Intercept 1 0,0336 0,8091 0,0017 0,9669
FAVpraximalVF 1 0,00008 0,000262 0,0525 0,761
FavmedioVF 1 0,000517 0,000355 1,7122 00,1907
FavdistalVF 1 -0,00093 0,000556 2,8152 0,0934

Legenda: FAV = Fistula Arteriovenosa; VF = Volume de Fluxo

Fonte: Arquivo do autor




Em relacéo a tabela 10 ndo foi encontrada nenhuma variavel significativamente

estatistica:

Tabela 10 — Andlise univariada de variaveis preditoras de estenose segundo PIA —

venosa(n=90)
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Parameter DF Standard Estimate | Wald Error Chi-Square Pr = ChiSq

FAV proximal VPS 1 -0,00073 0,0039 0,0246 0,8524
FAV medio VPS5 1 -0,00025 0,00576 0,0026 0,5557
FAV distal VPS 1 -0,0172 0,00828 3,758 0,0526
FAV proximal VDF 1 0,00254 0,00584 0,1836 0,6641
FAV medio VDF 1 0,00105 0,005432 0,0135 0,5076
FAV distal VDF 1 -0,01592 0,0127 2,2872 0,1304
FAV proximal IP 1 -13070 1,4731 0,7872 0,3749
FAV medio IP 1 -0,5279 0,8372 0,3975 0,5224
FAV distal IP 1 0,6441 0,6552 0,9664 0,3256
FAV proximal IR 1 -1,5016 23,0038 0,2499 0,6171
FAV medio IR 1 -1,4875 2,0603 0,5216 0,4702
FAV distal IR 1 0,9105 1,7038 0,2856 0,5931

Legenda: FAV = Fistulz arteriovenosa; VPS = Wolume de Pico sistalico; VDF = Volume Digstolico Final; IP:

indice de pulsatilidads ; IR: indice de resisténcia.

A Curva ROC é uma ferramenta poderosa para medir e especificar

problemas no desempenho do diagndstico em medicina por permitir

estudar a variacdo da sensibilidade e especificidade para diferentes valores

de corte.

Os gréficos 1 a 7 buscaram avaliar a sensibilidade e a especificidade

das varidveis para possivel estenose de FAV. Usando curvas ROC, a

variavel seria considerada com boa especificidade e sensibilidade caso a

area sob a curva fosse igual ou maior a 0,7.

Dentre as variaveis e curvas desenhadas, nenhuma teve area maior

que 0,7. Sendo assim, as variaveis demonstradas ndo apresentaram boa

sensibilidade ou especificidade para estenose de FAV.



Gréfico 1 — Relacéo entre VPS medida no ponto suspeito de estenose
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Gréfico 2 — Relac&o entre raz&o arterial (>0,43) e indice de Pulsatilidade (IP)
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Gréafico 3 — Relagéo entre razéo arterial (>0,43) e indice de Resisténcia (IR)
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Gréfico 4 — Relagdo entre razdo venosa (>0,35) e indice de Pulsatilidade (IP)
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Gréafico 5 — Relagéo entre razdo venosa (>0,35) e indice de Resisténcia (IR)
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Gréfico 6 — Classificacdo usando trés variaveis e indice de Pulsatilidade (estenose quando
uma era positiva: Relagdo VPS > 2,0; Razéao A >0,43 e Razéo V >0,35)
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Gréfico 7 — Classificacdo usando trés variaveis e indice de Resisténcia (estenose quando
uma era positiva: Relacdo VPS > 2,0; Razéo A >0,43 e Razao V >0,35)
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7. Discussao

A doenca renal cronica tem se tornado cada vez mais prevalente em nosso
meio e juntamente com esse quadro de grande gravidade, os pacientes possuem
necessidades para manutencdo plena de suas condi¢des de saude, sendo que uma
delas é a realizacdo de hemodialise.

Como exemplificado neste trabalho, para realizacgdo da mesma, hoje os
pacientes possuem a opcdo de utilizar um cateter ou a criacdo de uma fistula
arteriovenosa (FAV) que possibilite a realizacdo do processo.

Com a criacdo das FAV, ha uma maior comodidade para o paciente e menor
chance de complicag¢des infecciosas, no entanto, com a mesma, existe a possibilidade
de faléncia desse acesso devido a presenca de estenoses subclinicas que nao
comprometem a qualidade da dialise inicialmente, mas que podem progredir e levar a
perda desse acesso. Isso afeta de sobremaneira a qualidade de vida desses
pacientes. Fica claro a importancia de deteccdo precoce de faléncia, especialmente
se esses preditores forem obtidos de maneira néo invasiva, diminuindo dessa forma
o potencial de complica¢des, consequentemente impactando na qualidade da dialise
e de vida.

Através deste estudo, procuramos encontrar preditores que pudessem mostrar

guais acessos estariam em risco, intervindo profilaticamente com o intuito de se obter
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um aumento na taxa de paténcia antes de o mesmo se tornar critico e inviabilizar a
perviedade do acesso.

A medida da razdo estética da pressao intra-acesso é baseada na presuncao
gue uma alta PIA é um indicador indireto de um baixo fluxo associado a uma estenose
hemodinamicamente significativa.

O proposito da vigilancia do acesso é identificar acessos em risco de falha e,
especificamente, detectar estenose hemodinamicamente significativa, entretanto
sabemos que a falha do dispositivo de acesso gera mais morbidade ao paciente.
Portanto, é de importancia clinica a avaliacdo de métodos que identifiguem estenoses
subclinicas e assim possa haver intervencéo antes da perda do acesso.

Nossos resultados mostraram que 0 evento esta, ligeiramente, mais
relacionado aos homens (52,20%), principalmente a partir dos 50 anos de idade, e
gue condicdes que sao deletérias para a funcéo renal como a hipertenséo e o diabetes
mellitus parecem ter papel significativo corroborando o fato da necessidade da
vigilancia para controle e tratamento dessas comorbidades, impactando na melhor
qualidade de vida dessa populagcéo. A VDF Eferente no segmento arterial (p=0,0395)e
a afericdo do volume de fluxo em segmento distal da FAV (Pr>ChiSq=0,0934)
mostraram-se bons preditores, corroborando dados da literatura, especialmente o
volume de fluxo, ja a VPS em FAV distal (p=0,0526) mostrou tendéncia a bom preditor
de estenose subclinica.

Nas correlacdes realizadas pela curva ROC, os resultados j& demonstrados
previamente foram corroborados, ndo sendo possivel estabelecer em nenhuma delas
preditores com sensibilidade e/ou especificidade satisfatéria de estenose subclinica
hemodinamicamente significativa. Mesmo quando se tentou associar mais de uma
variavel com o objetivo de se aumentar a sensibilidade pode-se notar que nao houve
interferéncia na predicéo da estenose (graficos 6 e 7).

Deve-se ressaltar que possivelmente, se a ultrassonografia for combinada com
0 método padrdo-ouro para deteccdo de estenoses, que € a flebografia,
provavelmente teriamos um aumento significativo na sensibilidade e especificidade
na detecgdo de estenoses de FAV (aumentando inclusive a sensibilidade do método

ultrassonografico).



36

8. Concluséao

Embora a sensibilidade e a especificidade ndo tenham sido preditivos de
estenose subclinica, a VDF eferente e o volume de fluxo em segmento distal da FAV,
mostraram-se bons preditores. Esses achados ratificam a importancia dessa linha de
pesquisa. Novos estudos com aumento da amostra de pacientes poderiam fornecer

dados que corroborem com a tendéncia identificada.

9. Assessoria estatistica

A assessoria estatistica foi realizada pelo escritorio de apoio a pesquisa (EAP),
entidade filiada a faculdade de Medicina de Botucatu (HCFMB — UNESP) cuja funcao
€ auxiliar as pesquisas realizadas no ambito da faculdade (FMB), suas Unidades
auxiliares e outras instituicbes por ela administradas em diversos setores, desde
questdes de ética médica até andlises estatisticas. Agradecemos também ao apoio
da Prof. Lidia Raquel de Carvalho do Departamento de Bioestatitica do Instituto de

Biociéncias da Faculdade de Medicina de Botucatu —UNESP.

10. Endereco para contato

Marcone Lima Sobreira

Rua Emilio Cani, 566 Casa 02 —

Residencial Ilha de Santorini Vila Santa Terezinha do
Menino Jesus.

Botucatu —SP CEP 18606 -730

Fone: (14) 99718-0806

Email: mlsobreira@gmail.com

Felipe do Carmo Moura

Rua Isaltino Pinheiro de Castro, 547 Ap. 43 — Bairro Jardim Paraiso Il
Botucatu — SP CEP: 18160-610

Tel: (18) 98147-1000

Email: felipe moura 89@hotmail.com
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DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.048.832

Apresentacédo do Projeto:

Tratam os autos de emenda a qual o pesquisador solicita a inclusdo do aluno de Pés Graduacao, o
médico residente FELIPE DO CARMO MOURA, regularmente matriculado no programa MEPAREM,
do projeto em epigrafe.

Objetivo da Pesquisa:

Obijetivo Primario:

A) Determinar sensibilidade (S) e especificidade (E) da PIA em predizer estenoses subclinicas
(estenose > 50%), correlacionando esses achados com dados ultrassonograficos (imagem modo B,
velocidade de pico sistélico - VPS, velocidade diastdlica final ¢, VDF , volume de fluxo - VF, relacéo
das velocidades de pico sistélico - rVPS) e flebogréaficos (exame padrdo ouro para diagnéstico de
estenose do acesso ¢ estenose morfologica fornecida pela imagem).B) Correlacionar os achados
ultrassonograficos preditores de estenose do acesso com os achados flebograficos (¢, padréo ourog,).

Objetivo Secundério:

a)Estabelecer a sensibilidade e a especificidade dos dados ultrassonograficos (velocidade de pico
sistolico, velocidade diastolica final, volume de fluxo, estenose morfologica) para prever estenoses
subclinicas em acesso para hemodialise, correlacionando esses achados com a imagem
flebografica.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Nao ha riscos descritos em relacdo a afericdo da PIA e nem tampouco a realizagdo da ultra-sonografia
vascular (exame inGcuo, nao invasivo e que pode ser repetido quantas vezes forem necessarias).
Entretanto, a flebografia traz riscos descritos como nefrotoxicidade renal (que nessa populagéo, nao
sera um problema, visto que a funcdo renal residual e praticamente nula, nao carregando efeito
adicional. Todavia, o uso dos contrastes hipereosmolares para a realizacdo de exames radiologicos
contrastados de image (pratica comum no setor de radiologia diagnostica) pode desencadear quadros
de reacéo alérgica que varia de 0,1 a 4% na popula¢éo.

Beneficios:

O presente estudo € de grande importancia para avaliar o quanto os dados sobre a PIA e as razdes
arteriais e venosas séo realmente indicativas da presenca de estenose nos acessos vasculares. A
correlagcao desses valores com os dados ultrassonograficos e da flebografia possibilitardo avaliar a
real fidedignidade e importancia dos valores da PIA, podendo fornecer dados ultrassonogréficos
(exame n&o invasivo, indcuo) para avaliagdo de

estenoses subclinicas em acessos vasculares para hemodidlise, evitando complicagfes como perda
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do acesso. Além disso, o estudo se torna importante no sentido de demonstrar que o conhecimento

da pressao intra-acesso € de grande importancia no cotidiano de um centro de

hemodialise e que sua aferigdo deve se tornar um processo comum, rotineiro e realizado em todos
os hospitais. Como ja discorrido, o conhecimento de obstru¢des nas fistulas arteriovenosas pode
evitar a uma faléncia do acesso, o que se caracteriza por ser sempre frustrante e dispendioso para o
paciente. Ainda, deve-se inferir que o conhecimento da presenca de estenoses subclinicas nesses
acessos possibilita um tratamento que pode
inclusive diminuir essa taxa de obstrucédo. Tal processo sera empregado em todos os pacientes do
estudo em que sejam observadas tais alteracdes.

Comentérios e Consideracdes sobre a Pesquisa:
A inclusdo do membro a equipe ird contribuir no seu conhecimento cientifico, bem como colaborar
com o grupo de pesquisa.
Considerag6es sobre os Termos de apresentago obrigatéria:

As documentacdes foram enviadas em conformidade as normas estabelecidas pelo CEP.

Recomendacgdes:
N&o se aplica.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequac0des:

Sugiro ao CEP aprovacao da inclusdo do medico residente FELIPE DO CARMO do programa

MEPAREM, ao grupo de pesquisa do presente projeto.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

O CEP em reunido de 04/05/17 aprovou a inclusdo do medico residente FELIPE DO CARMO

programa MEPAREM, ao grupo de pesquisa, sem necessidade de envioa CONEP.
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