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RESUMO

Bomfim GAZ. Comparacéao entre cateteres totalmente implantaveis valvulados e
ndo valvulados implantados por técnica assistida por ultrassonografia em
pacientes oncoldgicos candidatos a quimioterapia. Sdo Paulo; 2014. [Dissertacdo
de Mestrado-Fundagdo Antonio Prudente].

Cateteres totalmente implantaveis sdo importantes no tratamento de pacientes
oncoldgicos. Eles podem ser funcionalmente classificadas como valvulados ou nédo
valvulados. Teoricamente, a valvula impede o refluxo espontaneo do sangue para
dentro do cateter, reduzindo a incidéncia de complicacbes. Para comparar 0sS
resultados a curto e longo prazo do desempenho de cateteres valvulados com
vélvulas Groshong® (grupo V) e nio valvulados (grupo NV) totalmente implantaveis
8 Fr inseridos por puncdo guiada por ultra-som em pacientes com cancer em
tratamento quimioterapico, realizamos uma andlise retrospectiva de 100 pacientes
submetidos a esse procedimento cirdrgico. Durante o seguimento analisamos as
complicacdes precoces (até 30 dias ap0s), e tardias. Eles foram avaliados em relagédo
ao uso de cateter valvulado ou ndo valvulado, em modelo univariado. A Unica
complicagdo precoce (hematoma) foi identificada no grupo V. Vinte e duas
complicacdes tardias foram identificados sendo 73 % no grupo V e 27 % no grupo
NV (p = 0,009). Disfuncédo de refluxo, o que ocorreu em 12 pacientes no grupo V e
nenhum no grupo NV, foi a dUnica complicagdo com uma incidéncia
significativamente diferente (p < 0,001). Este estudo demonstrou que cateteres
totalmente implantaveis com vélvulas Groshong® tém uma maior taxa de disfuncéo
de refluxo em comparagdo com cateteres ndo valvulados, mas isto ndo interfere com

a eficcia do tratamento.



SUMMARY

Bomfim GAZ. [Comparison of valved and non-valved totally implantable
catheters implanted by ultrasound assisted technique in oncologic patients
candidate to chemotherapy]. Sdo Paulo; 2014. [Dissertacdo de Mestrado-Fundagéo

Anténio Prudente].

Fully implantable catheters are important for oncology treatments. They can be
functionally categorized as valved or nonvalved. Theoretically, a valve prevents
spontaneous blood reflux into the catheter, reducing the incidence of complications.
To compare the results in the short and long term performance of Groshong® valved
(group V) and non-valved (NV group) totally implantable 8 Fr inserted through
puncture guided by ultrasound in patients with cancer undergoing chemotherapy, we
conducted a retrospective analysis of 100 patients undergoing this surgical procedure
During follow-up we analyzed early (within 30 days), and late complications. They
were evaluated in relation to the use of valved or non- valved catheter in the
univariate model. The only early complication (haematoma) was identified in group
V. Twenty two late complications were identified being 73% in the V group and
27% in the NV (p = 0.009) group. Reflux dysfunction, which occurred in 12 patients
in group V and none in Group NV, was the only complication with a significantly
different incidence (p < 0.001). This study demonstrated that totally implantable
catheters with Groshong® valve have a higher reflux dysfunction ratio compared
with non-valved catheters, but this does not disrupts the efficacy of the treatment.
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1 INTRODUCAO

O acesso vascular adequado é componente fundamental do tratamento de
quase todos os pacientes portadores de neoplasia(s). O uso da rede venosa superficial
através de agulhas e cateteres de polietileno € adequado para infusdo répida de
medicamentos e solucdes iso-osmolares e ndo-causticas, entretanto o uso repetido e
principalmente quando associado a solucGes vesicantes leva na maioria das vezes a
exaustdo desse sistema, podendo gerar complicagdes como esclerose, flebite,
trombose, infiltracdo e extravasamento de solugdes, o que dificulta ou impossibilita a
re-puncao desses vasos, além de causar grande desconforto aos pacientes e elevar o
custo global do tratamento (WISEMAN et al. 2010).

Desde a primeira infusdo intravenosa de um quimioterapico em 1946 por
Louis Goodman e Alfred Gilman, citados por GOODMAN et al. (1984, p.2255)
quando injetaram Mustina (um derivado do gas mostarda) em um portador de
Linfoma ndo-Hodgkin, muito se desenvolveu neste campo da medicina. O
ininterrupto progresso no tratamento do cancer fomentou o aperfeicoamento de
métodos e dispositivos de acesso ao sistema vascular que permitem ao oncologista
administrar quimioterapicos e outras substancias de forma cada vez mais segura e
eficaz.

Historicamente 0s acessos ao sistema vascular iniciaram-se com as primeiras
transfusdes sanguineas, realizadas por Folly, citado por BIFFI (2012, p.3) em 1665
em animais. Na ocasido foram utilizados tubos de prata nas artérias dos doadores e

canulas Osseas inseridas nas veias dos receptores. Em 1818 Blundell, citado por



BIFFI (2012, p.4) realizou a primeira transfusdo entre seres humanos ao retirar
sangue de um homem e infundir em uma mulher em grave estado de hemorragia pés-
parto.

O refinamento dos acessos continuou, e outro importante avango ocorreu
quando Zimmermann (1945), citado por BIFFI (2012, p.5) desenvolveu o Intracath®
(BD Worldwide, Franklin Lakes, NJ, USA), primeiro cateter com introducdo no
sistema vascular através do lIimen de uma agulha de puncdo metélica, permitindo
dispensar as técnicas cirurgicas de disseccao vascular.

O acesso ao sistema vascular parecia resolvido, ndo fosse o surgimento de
uma nova demanda decorrente do proprio avanco da medicina. Com o
desenvolvimento da terapia nutricional parenteral e dos quimioterapicos, um nimero
cada vez maior de pacientes passou a necessitar de acessos vasculares de mais longa
duracdo, tendo em vista que o uso frequente da arvore venosa periférica pelos
dispositivos da época era limitado e motivo de ansiedade e desconforto para doentes
ja abatidos por enfermidades gravissimas.

BROVIAC et al. (1973) desenvolveram o primeiro cateter tunelizado.
Composto de silicone e contendo um anel de polietileno therephtalato (Dacron®,
Invista, USA) em seu corpo capaz de promover segura fixagao ao tecido subcutaneo
do paciente. Antes de ser usado para quimioterapia ou coleta de células, este
dispositivo permitiu que pacientes recebessem terapias nutricionais por longos
periodos em suas proprias casas. Pouco depois, em 1975, Horshal, citado por
WISEMAN et al. (2010, p.277), lancou o Cateter Central de Insercdo Periférica
(PICC, sigla em inglés) o qual, até os dias atuais, serve predominantemente como

alternativa de acesso venoso de médio a longo prazo em pacientes com alguma



contra-indicacdo ao implante de cateter semi ou totalmente implantavel, raramente
sendo adotado como primeira op¢do, principalmente pelos razoaveis indices de
flebite associados.

Em 1978, Le Roy Groshong, no Oregon, EUA, citado por CAMPISI et al.
(2000, p.36), langou seu cateter homonimo com valvula bidirecional em sua
extremidade venosa, visando reduzir o retorno espontaneo de sangue para o interior
do cateter.

HICKMAN et al. (1979), modificaram o cateter de Broviac, criando um
dispositivo com maior didmetro luminal e paredes mais espessas, além de versdes
com dois e trés lumens, possibilitando infundir quimioterapicos, nutrientes,
hemoderivados e ainda coletar amostras de sangue para exames e transplantes de
medula 6ssea.

Entretanto foi em 1982 que ocorreu a grande inovagdo neste segmento da
cirurgia vascular, quando Niederhuber, citado por WOLOSKER e KUZNIEC (2007,
p.2) descreveu os primeiros resultados do uso de dispositivos de acesso vascular
totalmente implantaveis (TIVAD, sigla em inglés). O port-cath, port-a-cath ou
simplesmente port, como ficou conhecido, revolucionou a histéria do acesso vascular
na oncologia, permitindo que seus usuarios tenham uma vida social normal, sem
restricdes decorrentes do acesso.

Os primeiros ports possuiam cateteres simples, compostos de poliuretano e
sem qualquer tipo de valvula ou outro refinamento, mesmo ja havendo dispositivos
com essas peculiaridades. Com o tempo as tecnologias se uniram e surgiu o cateter
totalmente implantavel tipo Groshong®. Atualmente existem também os dispositivos

totalmente implantaveis com cateteres com valvulas proximais, e os com valvulas no



interior da haste de conexao do reservatorio com a extremidade subcutanea do cateter
(PASV®).

Independente do modelo de cateter acoplado, o fato de ndo possuirem area de
contato direto com o meio externo reduziu significativamente o ndmero de
complicagdes, principalmente infecciosas. Estima-se que atualmente 150.000 novos
cateteres totalmente implantaveis sejam colocados anualmente nos Estados Unidos
da América (STICCA et al. 2009).

No entanto, apesar da grande quantidade de procedimentos de implante de
cateteres totalmente implantaveis realizados e das décadas desde o desenvolvimento
dos diferentes modelos, impressiona a caréncia de estudos comparativos entre eles,
havendo, na ocasido do inicio deste projeto de estudo, apenas quatro comparagdes
entre cateteres do tipo valvulado e ndo valvulados, sendo que nenhum com
padronizacdo de calibres e técnicas de instalacdo, sendo esta a principal motivacao

para a realizagio deste estudo.



2 OBJETIVO

Comparar em curto e médio prazo, a incidéncia de complicacbes de dois
modelos de cateteres totalmente implantaveis (ndo valvulados e valvulados com
vélvula Groshong®), ambos de mesmo calibre (8 Fr), em dois grupos de pacientes
portadores de doenca neoplasica e com indicacdo de quimioterapia intravenosa,

instalados atraves de técnica padronizada (puncdo ecoguiada).



3 PACIENTES E METODOS

Aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do A.C. Camargo Cancer Center
(CEP) em fevereiro de 2012 (Anexo 2), este estudo consistiu de analise retrospectiva
dos dados de prontuérios de 154 pacientes consecutivos, que haviam assinado termo
de consentimento livre e esclarecido para uso dos dados em estudos, portadores de
neoplasias malignas com indicacdo de quimioterapia intravenosa e que foram
operados para a implantacao de cateteres totalmente implantaveis com técnica guiada
por ultra-som e fluoroscopia intra-operatorios.

Todos os procedimentos foram realizados por membros da equipe de cirurgia
vascular do A.C. Camargo Cancer Center no centro cirurgico da instituicdo entre
novembro de 2008 e fevereiro de 2009.

Cinquenta e quatro pacientes foram excluidos em uma segunda etapa devido:
terapia anticoagulante (3 pacientes), uso prévio de cateter venoso de longa
permanéncia (8 pacientes), implantacdo do cateter na veia femoral (1 paciente), uso
anterior de mais de um cateter de curta permanéncia no sistema veia cava superior
(18 pacientes), morte devido a progressdao do céncer menos de 30 dias apds a
implantacdo do dispositivo (8 pacientes), seguimento em outro servico médico (10
pacientes), e seguimento incompleto (6 pacientes).

Os 100 pacientes restantes foram divididos em dois grupos: grupo V,
composto por 50 pacientes que receberam cateteres valvulados e grupo NV,

composto por 50 pacientes que receberam cateteres ndo valvulados.



Os dispositivos implantados foram: cateteres 8 Fr com valvula Groshong® na
extremidade distal e reservatorio de titdnio (Bard Medical Division, Covington,
USA) e cateteres ndo valvulados 8 Fr com reservatorio de polissulfona (Polysite
Laboratories Perouse , Ivry -Le- Tample, France)

A via de acesso preferencial foi a veia jugular interna e a subclavia foi
utilizado apenas quando necessério. Um aparelho de ultra-som portatil GE Logiq E®
com um transdutor linear e a assisténcia de um médico anestesista foram usados em
todos 0s casos.

Apos a limpeza e anti-sepsia do campo operatorio, o transdutor linear era
posicionado na projeccdo da veia alvo, e a puncdo realizada observando-se
simultaneamente a trajetoria da agulha no monitor, evitando assim danos a estruturas
adjacentes. Confirmado o sucesso através do refluxo de sangue venoso, o fio-guia, 0
conjunto dilatador/introdutor e o cateter eram inseridos e posicionados
adequadamente com auxilio de fluoroscopia. O reservatdrio foi implantado na parede
anterior do térax em todos 0s casos.

O dispositivo era imediatamente liberado para uso e o0s cuidados pos-
operatérios ficaram sob responsabilidade da equipe de enfermagem especializada.
Depois de cada utilizagdo , os cateteres eram preenchidos com solucgéo salina.

O acompanhamento incluiu retorno para reavaliagdo 10 dias ap6s a
implantacdo e consultas mensais no ambulatdrio de cirurgia vascular ou hospitalar,
quando o paciente estivesse internado. O seguimento terminava quando o dispositivo
era removido ou o0 paciente falecia.

A equipe de cirurgia vascular era consultada quando suspeitava-se de

complicagdes. Hemocultura de sangue periférico e do cateter eram coletadas em



suspeitas de bacteremia relacionada ao cateter, e exames de imagem eram realizados
quando havia suspeita de complicacdes ndo infecciosas como trombose venosa
profunda e mau funcionamento.

Os parametros analisados foram: sexo, idade, tipo de neoplasia, via de acesso
vascular, duracgdo da cirurgia, tipo de anestesia, necessidade de modificar o ponto de
acesso, complicacBes intra-operatdrias (pneumotérax, hemotérax, lesdo vascular,
arritmia cardiaca), complicagdes pos-operatorias [hematoma, infec¢do de bolsa e/ou
tlnel, bacteremia associada a cateter, disfuncao de refluxo (incapacidade de obtencéo
de refluxo sanguineo ao se aplicar pressdo negativa no interior do reservatério,
apesar de adequada infusdo), trombose venosa profunda, extrusdo do reservatério,
necrose da pele], periodo de tempo que o dispositivo permaneceu implantado e a
razdo para remocao (final do tratamento ou complicacéo) (Quadro 1).

As complicacdes foram classificados como precoce (até 30 dias apds a
implantacdo) ou tardia. Um valor de p <0,05 foi considerado significativo para
analises univariadas. Todas as analises estatisticas foram realizadas utilizando

STATA v 7.0 (Stata Corp, College Station, TX, USA).



Quadro 1 - Protocolo de Cateter Vascular

PROTOCOLO DE CATETER VASCULAR

Paciente:

RGH

Data

Convenio

Idade

Sexo

Diagnéstico/CID-10:

Indicacéo:

QT

TMO

NPP

Outro

INTRA OPERATORIO

Cirurgido:

Tempo cirurgia:

Anestesia:

Local

Local + sedacéo

Geral

ACESSO

JED

JEE

JID JIE

SD

SE

FD

FE

StD STE

CD

CE

Técnica

Dissec¢do

Cateter

NV

Mudanca de acesso?

Sim(por qué?)

POS OPERATORIO

Complicagéo:

Data

Conduta:

Complicacdo:

Data

Conduta:

Complicacdo:

Data

Conduta:

RETIRADA

Data

Motivo:

Infecgdo

Ocluséo TVP

FDT

Outro




4 RESULTADOS

10

A distribuicdo dos grupos por parametro clinico-patolégico € mostrada na

Tabela 1. N&o foram detectadas diferencas significativas de idade, sexo e

diagnostico.

Ambos 0s grupos

apresentaram predominantemente

tumores

gastrointestinais ou de mama. Os parametros operatérios sdo mostrados na Tabela 2.

Tabela 1 - Distribuicdo dos parametros clinico-patologicos.

Groupo V (%) Groupo NV (%) p
Género Masculino 29 (58.0) 25 (50.0) 0.422
Feminino 21 (42.0) 25 (50.0)
Idade (anos) Variacgdo 19-84 29 -80 0.091 *
Mediana 54 57
Neoplasia Gastrointestinal 27 (54.0) 25 (50.0) NA
Mama 8 (16.0) 8 (16.0)
Pulméo/pleura 4 (8.0) 5(10.0)
Hematol4gica 3 (6.0) 3(6.0)
Genitourinaria 3 (6.0) 4 (8.0)
Cabega/Pescoco 5 (6.0) 5 (10.0)
p-valor obtido usando teste do chi-quadrado
* p-valor obtido usando teste T student
NA= estatisticamente ndo apreciavel
Tabela 2 - Distribui¢do dos parametros intra-operatorios.
Groupo V (%) Groupo NV (%) p
Anestesia Local+Sedacéo 49 (98.0) 50 (100) NA
Geral 1(2.0) 0 (0.0
Via de acesso JID 44 (88.0) 38 (76.0) NA
JIE 4 (8.0) 9 (18.0)
SD 2(4.0) 2 (4.0)
SE 0 (0.0 1(2.0)
T cirdrgico (min)  Variacdo 20-45 20-40 0.109**
Mediana 30 30
. ¥JID (jugular interna direita), JIE (jugular interna esquerda), SD (subclavia direita), SE

(subclavia esquerda)

** p-Valor calculado usando o teste-U Mann-Whitney

NA=Estatisticamente ndo apreciavel
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O ndmero total de dias com o cateter foi 51,510: 26,625 dias no grupo V e
25,385 dias no grupo NV (p = 0,53). O tempo de seguimento variou de 62 a 1.185
dias, com as seguintes medianas: 407 dias na amostra total, 418,5 dias no grupo V e
405,0 dias no grupo NV (p = 0,53).

Quarenta e trés pacientes morreram durante o tratamento com os dispositivos
instalados: 20 do grupo V e 23 do grupo NV (p = 0,55). Em todos os casos, a morte
foi causada pela progresséo da doenca e ndo estava relacionado com os cateteres.

N&o houve registro de complicacdo durante os atos operatérios. A Unica
complicagdo precoce foi um hematoma no local do reservatério em um paciente do
grupo V, que evoluiu bem apds tratamento conservador.

As complicagdes tardias sdo demonstrados na Tabela 3. Entre estas, a mais
incidente foi “disfuncdo de refluxo”, tendo ocorrido em 24% dos pacientes do grupo
V e nenhum do grupo NV (p < 0,001). Ndo houve diferenca estatistica entre as

demais complicagdes.

Tabela 3 - Complicagdes tardias.

Groupo V (%) Groupo NV (%) p
Disfuncdo de refluxo 12 (24.0) 0(0.0) <0.001*
Bacteremia associada a cateter 3 (6.0) 4 (8.0) 0.999
Extrusdo do reservatdrio 0(0.0) 2 (4.0 0.495
Ocluséo 1(2.0) 0(0.0) NA
Total 16 (32.0) 6 (12.0) 0.009 *

p-valor calculado usando teste exato de Fisher’s
**p-valor calculado usando o teste do ghi-quadrado
NA=estatisticamente ndo apreciavel
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6 DISCUSSAO

Os cateteres totalmente implantaveis sdo ferramentas importantes ao longo do
tratamento de milhares de pacientes portadores de doenca neoplasica em todo o
mundo. Seu advento trouxe conforto e praticidade na aplicagdo dos medicamentos
prescritos (KOCK et al. 1998).

Estes dispositivos sdo compostos de duas partes: um cateter e um
reservatorio. O cateter, em seus primérdios feito exclusivamente de poliuretano,
assim como 0s primeiros cateteres venosos centrais, hoje é preferencialmente de
silicone, material considerado mais flexivel e biocompativel, e naturalmente menos
propenso a induzir complicagbes. Seu didmetro externo varia de 4,5 a 10 French
(1Fr ~ 0,33mm) e a escolha do calibre ideal baseia-se no biotipo do receptor, sendo
possivel implanta-los em individuos de qualquer idade, tamanho ou peso desde
lactentes a idosos (IGNATOV et al. 2009).

Os reservatorios existentes no mercado atual séo de plastico ou titanio sendo
ambos leves, anatomicamente confortaveis e compativeis com equipamentos de
tomografia ou ressondncia magnética, ao contrario dos antigos e pesados
reservatorios de base quadrada e de aco. Todos os modelos possuem orificios laterais
para que possam ser fixados por sutura ao interior da bolsa confeccionada, e desta
forma reduzir a possibilidade de rotagdo. Possuem camara central de silicone, a qual
pode ser Unica ou dupla e comportam de 0,3 a 1,2 mL em seu interior. A conexao

entre as duas partes pode ser realizada manualmente no intra operatorio ou ser pré-
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manufaturada. Quando utilizado corretamente com agulha especifica (Hubber®)
podem suportar de 1000 a 2000 pun¢ées (MANDOLFO et al. 2001).

A maioria dos ports atuais possuem resisténcia para suportar altas pressoes de
infusdo (até 300 PSI), caracteristica denominada “tecnologia power”, o que amplia
suas possibilidades de uso permitindo serem, também, vias de entrada de contraste
em exames radioldgicos.

Esses dispositivos podem ser valvulados ou ndo valvulados e a valvula pode
estar localizada na extremidade distal do cateter ou no reservatorio. As valvulas
distais podem ser do tipo Groshong® (figura 1 - anexo 3) ou Celsite-BBraun™
(figura 2 - anexo 3). A vélvula localizada na haste de conexdo do reservatorio é
denominada PASV® (figura 3 - anexo 3).

Os cateteres valvulados possuem a vantagem tedrica de impedir qualquer tipo
de refluxo sanguineo espontaneo para seu interior, o que diminuiria a possibilidade
de formacéo de codgulos e, consequentemente, de eventos disfuncionais e oclusivos.
Além de, durante o ato de implantacdo, eliminarem a possibilidade de embolismo
aéreo, por dispensarem o cirurgido da necessidade de manobras de “clampeamento”
da extremidade subcutanea do cateter antes da conexdo ao reservatdrio (BIFFI et al.
2001).

Os cateteres com vélvulas Groshong® foram desenvolvidos e apresentados em
1978 pelo cirurgido oncoldgico norte-americano Le Roy E. Groshong, com intuito de
reduzir as complicacBes atribuidas aos cateteres existentes a época. Foram o0s
primeiros cateteres feitos com silicone puro, sem a adicdo de sulfato de bario em seu
corpo, apenas em sua ponta. O sulfato de béario € a substancia responsavel pela radio-

opacidade, entretanto é pro-inflamatoria e redutora da elasticidade e resisténcia dos
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dispositivos (CAMPISI et al. 2000). A valvula em sua extremidade intra-vascular, no
entanto, foi o principal diferencial dos cateteres até entdo existentes. Consiste de uma
valvula bidirecional na face interna da ponta do cateter. Esta valvula, quando néo
submetida a pressdes permanece fechada, impedindo transito de liquidos, mas abre-
se para dentro do cateter quando submetida a pressdo negativa superior a — 7mmHg
(menos sete milimetros de mercdrio) e para fora quando sob pressGes maiores que 80
mmHg.

As vélvulas do tipo PASV® foram desenvolvidas visando eliminar o contato
da valvula com o sangue do paciente. Teoricamente, segundo o fabricante, é
necesséaria uma pressdo maior que aquela aplicada & valvula Groshong® para que
haja o refluxo de sangue para o interior do cateter, o0 que reduziria as complicagdes.

O conjunto implantado apresenta duas porcdes: intravascular e subcutanea.
Tem como principal vantagem o fato de ndo possuirem porcao externa, o que reduz o
indice de complica¢des quando comparado a cateteres ndo totalmente implantaveis e
permite vida social normal aos individuos (NISHINARI et al. 2010; BIFFI et al.
2001).

Os cateteres de longa permanéncia devem ser implantados em ambiente
cirirgico (YAZBEK et al. P.17, 2007) e o procedimento pode ser realizado sob
anestesia geral ou local (associada ou ndo a sedacdo). Nesta casuistica a anestesia
geral foi aplicada em apenas um paciente, devido necessidade de realizacdo de outro
procedimento concomitantemente, em todos os demais optou-se por anestesia local
associada a sedagdo por via venosa (Tabela 2).

Este item n&o foi alvo de estudo neste trabalho pois acreditamos que, apesar

de factiveis, procedimentos cirdrgicos como implantes de cateteres venosos sob
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anestesia local isolada devem ser reservados a pacientes em condicdo clinica critica
ou em que motivos especificos impecam procedimento anestésico maior, de forma
que utilizamos a premissa de que sempre que possivel a sedacdo é recomendada,
visando oferecer conforto a pacientes ja emocionalmente fragilizados e ao cirurgido,
conforme relato de HALPERN et al. (p. 23, 2007) e TEICHGRABER et al. (2011).

A depender da experiéncia do operador e das condi¢Oes dos sitios e vias de
implante, os cateteres podem ser instalados através de técnica de disseccdo ou
puncdo venosa, podendo esta ser direta (“convencional”) ou ecoguiada.

No presente estudo o uso da técnica ecoguiada foi pré-requisito para inclusdo
do paciente em nossa casuistica, de forma que ndo realizamos anélise comparativa
desta técnica com as demais.

A técnica de insercdo de cateteres de longa permanéncia através de puncao
“convencional” baseia-se em referéncias anatdmicas iguais as utilizadas para
insercdo de qualquer acesso venoso profundo simples (APSNER et al. 1998). Apesar
de amplamente difundidas, acidentes durante canulagfes vasculares baseadas nesses
pardmetros nem sempre indicam erro técnico, tendo em vista que ha elevado nimero
de variagOes individuais congénitas ou adquiridas em funcdo de doencas e/ou
cicatrizes proximas aos sitios de puncdo, além de ser dificultada por fatores como
obesidade e restricdes de movimentos (KINCAID et al. 1999; NAYEEMUDDIN et
al. 2013).

As principais complicacfes relacionadas a pungéo citadas em estudos com
pacientes submetidos a implantes de cateteres por método ndo ecoguiado sdo: leséo

arterial, pneumotorax e hemotorax.
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A lesdo arterial € uma complicacdo potencialmente grave, e presente em até
15% em algumas séries (JOBES et al. 1983; ALDRIGHETTI et al. 2000). As artérias
mais acometidas sdo as cardtidas e as subclavias. A lesdo carotidea em geral é
controlada com retirada da agulha e compressdao manual por alguns minutos. Casos
em que ndo é percebida ou ndo valorizada podem evoluir com a formacéo de extenso
hematoma o qual pode comprimir a via aérea gravemente. Apesar de raro, 0 dano
cerebral decorrente de lesao carotidea e ateroembolismo também é complicacdo
temida (ANAGNOU 1982).

A efetiva compressdo da artéria subclavia pode ndo ser facilmente
conseguida, sendo eventualmente necessaria a intervencdo cirdrgica (a “céu aberto”
ou por via endovascular) para realizar-se a hemostasia.

O pneumotorax iatrogénico durante procedimentos de acessos venosos € uma
das mais temidas complicacBes existentes. E amplamente relacionada a técnica
adotada e a experiéncia do operador. Relatos de séries registram de 1% a 4% de
incidéncia (BALLARINI et al. 1999; ALDRIGHETT!I et al. 2000).

O hemotdrax é uma complicacdo pouco frequente mas potencialmente grave.
A maioria dos casos ocorre em cateterizagcbes de veias subclavias, mas podem
acontecer em tentativas de acesso no segmento inferior da jugular interna
(MATTHEWS e WORTHLEY 1982; JAHNKE et al. 2008).

Embora a técnica de disseccdo de veia superficial ou profunda elimine os
riscos da puncdo baseada em parametros anatdbmicos, também ndo esta isenta de
problemas, tendo em vista que demanda maior tempo cirdrgico, pode precipitar

flebite de coto vascular e infeccdo de ferida operatdria. As veias mais utilizadas nesta
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técnica sdo: jugulares externas, cefalicas, basilicas e safenas internas (KAMAT et al.
2002; WOLOSKER et al. 2004; SETTE et al. 2012).

O uso da ecografia vascular para acessos venosos ja é descrita desde a década
de 1980, sendo os primeiros trabalhos voltados para cateteres de curta permanéncia,
todos com resultados favordveis em reduzir significativamente ou até eliminar
complicacgdes. A partir da década seguinte a aplicacdo desta técnica foi descrita para
procedimentos de implante de cateteres de longa permanéncia (MORRIS et al.
1992).

Revisdo Britanica do National Institute of Clinical Excellence (NICE) em
2005 demonstrou uma significativa reducdo da taxa de insucesso (p < 0,001) e das
complicacdes relacionadas ao ato (p = 0,02) usando a ultrassonografia, o que fez com
que este Grgao recomendasse 0 Seu uso irrestrito.

Apesar de todos esses dados, a época do inicio deste trabalho, a utilizacdo
desta técnica ainda era incipiente em nosso meio, € mesmo os cirurgides vasculares
ndo haviam aderido, por desconhecimento ou falta de acesso ao método. No entanto
em pouco tempo tornou-se a preferencial em diversas instituicoes.

Em nosso estudo ndo houve registro de complicacgdes relacionadas a puncéo e
os dados iniciais deste projeto serviram, inclusive, de embasamento para que 0
Departamento de cirurgia vascular e endovascular justificasse junto aos setores
competentes a aquisicdo de aparelhos de ultrassonografia portateis para os diversos
nucleos do hospital e atualmente seu uso rotineiro é recomendado oficialmente pelos
protocolos da instituicdo, independente da especialidade do médico assistente

executor.
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A técnica de insercdo guiada por ultrassonografia mostrou-se, assim como
citado na literatura internacional, a mais eficaz ferramenta para reducdo dos indices
de sérias complicacdes, pois permite 0 exato direcionamento da agulha, e a pesquisa
pré-operatoria de eventuais processos tromboticos assintomaticos, otimizando a
escolha da melhor via de acesso (MCGEE e GOULD 2003; HIND et al. 2003;
CALVERT et al. 2004; BROOKS et al. 2005; NICE 2005).

A preferéncia pelas veias jugulares internas (95% Tabela 2) decorreu de
protocolo pré-estabelecido pelo departamento de cirurgia vascular. Todas as pun¢oes
de veia subclavia (5%) ocorreram em portadores de tumores cervicais com
acometimento da veia jugular interna. Nestes, apesar do exame ultra-sonogréfico pré
operatdrio ter mostrado a permeabilidade da veia jugular interna contralateral a lesao
neoplésica, em todos os cinco casos foi decidido ndo uséa-las visando evitar que
eventual trombose venosa futura pudesse prejudicar seriamente a drenagem venosa
da regido cefélica.

O controle fluoroscopico no periodo intra-operatério é essencial para o
perfeito posicionamento da extremidade venosa do cateter. Quando inserido em
sistema cava superior sua ponta deve idealmente ser locada na transicdo veia cava
superior/atrio direito ou no méaximo até 1 cm dentro do atrio (CAMPISI et al. 2000).
Este ato deve sempre ser realizado concomitantemente a verificacdo
eletrocardiogréfica para garantir que o ideal posicionamento anatdmico e funcional
(fluxo e refluxo adequados) ndo coincida com alteragcdes do ritmo cardiaco (MCGEE
e GOULD 2003).

Diferentes tipos de arritmias cardiacas, atriais e ventriculares, podem ocorrer

em pacientes submetidos a implante de cateteres venosos centrais. Surgem por
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estimulacdo mecanica do endocardio direito em pacientes predisponentes quando do
posicionamento intra-cardiaco da ponta do cateter. Em geral sdo transitdrias e
assintomaticas, entretanto pelo potencial de gravidade, devem sempre ser
monitoradas durante o ato operatério (LEE et al. 1996; POLDERMAN e GIRBES
2002).

O uso concomitante de fluoroscopia em paciente previamente monitorizado
em todos os casos deste trabalho permitiu o posicionamento ideal da ponta em sitio
ndo estimulante, ndo havendo registro de arritmias cardiacas.

O hematoma de bolsa caracteriza-se pelo acumulo de sangue no espaco
confeccionado para o reservatorio do dispositivo. Clinicamente apresenta-se como
tumoracdo ndo rigida, alteracdo da cor da pele (de discreta hiperemia a
enegrecimento) e dor a manipulacdo local. Quando evolui com infec¢do do seu
contetdo pode cursar com secrecao purulenta e febre. Em caso de divida diagndstica
um exame ultrassonogréafico de partes moles pode dirimi-la (BIFFI et al. 1998;
VARDY et al. 2004).

Normalmente é consequéncia de falha de hemostasia durante o ato operatério,
mas também pode ser causado por discrasia sanguinea ou traumatismo durante
puncao do reservatdrio.

Em nossa casuistica houve apenas um caso de hematoma de bolsa de
reservatorio, em um paciente do grupo V, e a auséncia de significancia estatistica
entre 0s grupos ndo nos permitiu maior analise sobre a influéncia do tipo de
reservatorio e é provavel que tenha decorrido de hemostasia imperfeita, tendo em

vista que nao foram incluidos no estudo pacientes com alteracdes da crase sanguinea.
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Quando detectado, o cateter deve ser isolado visando reduzir a probabilidade
de infeccdo. Na maioria dos episddios ha resolucdo espontanea, como no caso do
paciente deste trabalho. Em casos de hematomas volumosos, pode-se realizar a
drenagem percuténea da loja, caso esta ndo seja eficaz ou haja recorréncia, a re-
abordagem cirargica para revisdo de hemostasia deve ser indicada (HARTKAMP et
al. 2000; KURUL et al. 2002; JORDAN et al. 2008).

Na literatura a infeccdo costuma ser a complicagdo mais freqliente nos
pacientes com cateteres de longa duracdo, sendo a principal causa de retirada dos
dispositivos. Em nosso estudo sete pacientes desenvolveram esta intercorréncia,
sendo quatro no grupo NV e trés no grupo V (p = 0,99).

Os germes mais comumente relatados como agentes causadores sao 0os Gram-
positivos tais como Staphylococus epidermidis, Staphylococus aureus e Streptococus
SP (TORO et al. 2012; JAN et al. 2012) e os tipos de infeccdo relacionadas a
cateteres deste tipo s&o:

o Infeccdo de tunel e/ou bolsa subcutanea: caracteriza-se pela presenca de
hiperemia, calor e secrecdo purulenta na bolsa subcutanea. Geralmente sédo
tratadas com a retirada do cateter associada a antibioticoterapia sistémica e
curativos (BECKERS et al. 2010; JAN et al. 2012).

o Bacteremia relacionada ao cateter (BRC): Infeccdo de corrente sanguinea
primaria na qual evidéncias clinicas ou microbioldgicas quantitativas indicam
0 cateter como fonte de infec¢do. A colonizagdo bacteriana da porgdo intra-
vascular do cateter parece decorrer de germes da flora cutdnea do proprio
paciente, a qual migra pela porcéo extra-vascular ou é infundida juntamente

com liquidos durante o uso do dispositivo. Este processo parece ainda ser
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facilitado, em muitos casos, pela presenca de um biofilme que se forma em

grande parte dos cateteres de longa permanéncia (LEBEAUX et al. 2010;

GAPANY etal. 2011; DI CARLO et al. 2011).

Como a maioria dos pacientes portadores de cancer apresenta
comprometimento de seu padrdo imunoldgico em algum momento, seja pela doenca
ou decorrente do tratamento, a incidéncia de infec¢do relacionada a cateteres é
relatada em até 16% (BIFFI et al. 1998). Além disso, outros fatores relacionados s&o:
manipulacdo inadequada sem completa esterilizacdo dos conectores acoplados aos
sistemas de infusdo (hubs); uso concomitante de nutricdo parenteral; mau estado
geral do paciente e dificuldade técnica no ato do implante (por aumento da
manipulacéo e exposicdo prolongada do tecido subcutaneo) (LAURENZI et al. 2004;
GAPANY et al. 2011).

O quadro clinico pode variar de febre e calafrios sem foco evidente até uma
sepse grave. Algumas vezes a sintomatologia surge logo ap6s a manipulacdo do
cateter, tornando claro o diagnéstico. Sendo assim, é vital sua rapida identificacéo e
adocdo de agOes curativas (MAKI et al. 2006).

Nos casos onde ha somente febre e calafrios sem franca repercussao
sistémica deve-se coletar material para hemoculturas, tanto do dispositivo quanto de
via periférica e iniciar antibioticoterapia mas pode-se, a principio, manter o cateter.

O antibiotico escolhido inicialmente deve sempre agir contra germes gram-
positivos e em pacientes neutropénicos normalmente associa-se também droga com
atuagdo contra gram-negativos. A depender do resultado das culturas e da evolugéo
do quadro clinico, a alteracdo da droga pode ser necessaria.

A retirada do cateter é indicada quando ha: (LABELLA e TANG 2012)
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o bacteremia complicada (sepse);
o auséncia de resposta clinica e/ou manutencdo de hemocultura positiva apds

72 horas de antibioticoterapia adequada;

o recorréncia de hemocultura positiva com mesmo microrganismo ap6s a
concluséo terapéutica de um evento infeccioso;
o infecgdes fungicas.

A antibioticoprofilaxia no ato operatorio ndo se justifica, por ndo se mostrar
eficaz na reducdo dos indices deste evento e por conseguinte ndo foi adotada (DI
CARLO et al. 2011; KARANLIK et al. 2011).

Todos o0s episddios infecciosos nesta casuistica foram Bacteremias
Relacionadas ao Cateter (BRC), ndo se registrando infeccdo de bolsa ou tunel.

Em todos os pacientes que permaneceram no estudo a manipulacao do cateter
foi feita apenas por profissionais de enfermagem do A.C. Camargo Cancer Center
previamente treinados, também ndo houve registro de uso concomitante de nutricdo
parenteral atraves dos dispositivos, pratica ndo adotada na instituicdo e nenhum dos
sete casos que cursaram com infeccdo foram pacientes nos quais o tempo operatério
excedeu a mediana da amostra, 0 que também afasta esta hipotese causal, de forma
que acreditamos que a deterioracdo clinica e principalmente imunologica decorrente
do penoso processo de quimioterapia tenha sido o principal contribuinte para o
desenvolvimento dessas complicacdes nos pacientes avaliados. E como os pacientes
compunham grupos muito similares do ponto de vista oncologico (Tabela 1),
acreditamos que o tipo de cateter (V ou NV) realmente ndo tenha influéncia no

surgimento desta complicacao.
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Dentre os quatro casos de BRC que ocorreram no grupo NV, dois foram
eficazmente tratados com antibioticoterapia e nos outros dois optou-se pela retirada
do dispositivo. Em um destes casos 0s exames completmetares indicaram no pré
operatério a colonizagdo do dispositivo por Pseudomonas aeuriginosa, fato
ratificado pela cultura do cateter ap6s sua retirada. No outro paciente ndo houve
crescimento de patdgenos nas hemoculturas periféricas e do sangue coletado através
do cateter, entretanto, pela inexisténcia de outro foco plausivel ap6s ampla
investigacdo, optamos, em acordo com a equipe clinica, pela retirada do dispositivo.
A cultura do cateter também mostrou-se negativa e o paciente, apds o ato,
permaneceu com quadro febril recorrente, sendo entdo atribuido a prépria doenca de
base (“febre tumoral”). No grupo V, dos trés casos dois responderam a
antibioticoterapia e um, também colonizado por Pseudomonas aeuriginosa,
conforme hemoculturas pré operatorias, necessitou ser retirado.

A trombose tem surgimento geralmente tardio, com incidéncia amplamente
variavel na literatura (1 a 56%) (DEBONA 1999). Pode ocorrer intra e/ou extra-
cateter.

O “enluvamento” do cateter € o tipo mais comum de evento trombotico.
Consiste na formagédo de uma camada de fibrina que envolve externamente a porgéo
intra-vascular do cateter. Eventualmente extende-se além da ponta, formando
vegetacOes de tamanhos variaveis. Habitualmente tem comportamento benigno, mas
podem ser sede de processos infecciosos ou evoluirem para trombose venosa

profunda (tvp) (XIANG et al. 1998).
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A tvp pode causar obstrucdo parcial ou total da luz vascular e em casos
relacionados a cateteres parece ter maior aderéncia ao endotélio vascular, e
consequente menor probabilidade de embolizacao.

O principal fator associado a esta complicacdo em pacientes oncol6gicos
parece ser o perfil pro-trombogénico desses pacientes, entretanto lesdo endotelial
(tanto pela presenga do cateter por muito tempo quanto a causada por mdltiplas
tentativas de puncdo para cateterizacdo), alteracdes locais de fluxo e a
biocompatibilidade do material do cateter (estrutura biomecénica, diametro, dureza e
aditivos) também contribuem (DEBOURDEAU et al. 2007; BECKERS et al. 2010).

Muitos pacientes sdo assintomaticos ou desenvolvem sintomas inespecificos,
mas quando significativa, a trombose venosa causa um quadro clinico composto
geralmente por edema, dor, eritrocianose e circulagdo colateral. Casos mais graves
como a sindrome de veia cava superior e embolia pulmonar sdo menos frequentes,
mas potencialmente fatais e devem ser identificados precocemente. A confirmagao
diagnéstica pode ser feita através do mapeamento duplex, tomografia
computadorizada, ressonancia magnética ou angiografia (PUEL et al. 1993;
SPIEZIA e SIMIONI 2010).

O tratamento empregado € a anticoagulacdo sistémica e, em geral, ndo ha
necessidade de retirada do dispositivo. Quando a trombose ocorre intra-cateter
causando a perda de refluxo, pode-se tentar a fibrindlise quimica injetando-se
estreptoquinase ou alteplase em seu lumen. O uso profiladtico de medicacOes
anticoagulantes e antiagregantes até 0 momento ndo possui embasamento cientifico

(PUCHEU et al. 1996; DI CARLO et al. 2001).
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Em nosso estudo ndo houve registro de eventos de trombose venosa profunda
sintomatica ou achado incidental, em exames de controle ou reestadiamento
oncoldgico, de casos assintomaticos. Creditamos tal fato a utilizagdo de cateteres de
baixo perfil compostos de silicone e pela adocdo da técnica ecoguiada, a qual reduz
sobremaneira a leséo a veia alvo.

Complicacdo rara, a necrose de pele caracteriza-se pelo progressivo
adelgacamento da camada cutdnea sobrejacente ao reservatério do cateter e
consequente extrusdo do dispositivo. Acredita-se que possa estar relacionada a
episodios repetidos de infeccdo local, técnica cirlrgica inadequada, cancer de pele no
sitio do implante, extravasamento de quimioterapicos vesicantes ou fatores
imunoldgicos (GAULT 1993; JORDAN et al. 2008).

Para minimizar este risco deve-se priorizar o uso de reservatorios de baixo
perfil em pacientes com escassa tela subcutanea, ou, quando estes ndo estiverem
disponiveis, implanta-los em nivel sub-muscular. Em pacientes obesos deve-se
manter uma camada sobrejacente ndo superior a 2cm, para que ndo aumente a chance
de extravasamentos decorrentes de dificuldades de puncdo (MCGEE e GOULD
2003).

No presente estudo dois pacientes cursaram com extrusdo do reservatério do
cateter, ambos no grupo NV (Tabela 3) e sem relato de extravasamento de contraste
associado, porém a falta de diferenca significativa, neste parametro entre 0s grupos,
n&o nos permitiu maiores conclusdes.

O extravasamento de medicacdo é citado na literatura especializada como a
principal causa de necrose cutanea e conseqlente extrusdo do port, ocorrendo em

0,1% a 6% dos pacientes (MASOORLI 2003). As principais causas Sao:
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deslocamento ou desconexdo da agulha, puncdo inadequada do reservatorio,
embolizacdo, desconexdo ou mau posicionamento da ponta do cateter. O uso de
agulhas produzidas especificamente para puncéo de ports por enfermeiras treinadas é
uma das mais eficazes maneiras de reduzir esta complicacdo (HARRIS et al. 2001;
ROSE et al. 2008).

A disfuncgéo de refluxo consiste na dificuldade ou incapacidade em obter-se
refluxo sanguineo pelo dispositivo, apesar da adequada infusdo de fluidos.

Pode ser causada por migragéo da ponta do cateter, angulagédo, trombose intra
ou peri-cateter (incluindo “enluvamento” por rede de fibrina), aderéncia da ponta do
cateter a parede interna da veia ou disfuncdo de valvula em caso de cateteres
valvulados (BIFFI et al. 2001; NISHINARI et al. 2010).

Em teoria, esses dispositivos valvulados reduziriam a probabilidade de
formacdo de coagulos no Iimen do cateter e, por conseguinte, diminuiriam as taxas
de disfuncdo e oclusdo. No entanto, existem apenas quatro estudos publicados sobre
este tema, e seu uso continua controverso, tendo sido este, como previamente citado
em “Objetivo” a principal motivacdo deste projeto.

O primeiro trabalho a comparar aparelhos valvulados (V) e ndo valvulados
(NV) foi publicado em 2001 por BIFFI et al. Nesse estudo, os dados de seguimento
de 150 pacientes com cateteres NV e 152 pacientes com cateteres contendo vélvula
Groshong® foram estudados. O estudo incluiu cateteres com diferentes tamanhos, 9,6
Fr no grupo ndo valvulado e 8 Fr no grupo valvulado, e em todos 0s casos a técnica
de insercdo foi puncdo guiada por marco anatdmico. No grupo de cateteres

valvulados houve maior incidéncia de disfuncdo de refluxo, o que foi
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estatisticamente significativo (p < 0,001), semelhantemente aos dados do nosso
estudo.

LAMONT et al. (2003) compararam os resultados de dois grupos de 27
pacientes cada, nos quais foram implantados cateteres totalmente implantaveis por
orientagcdo anatdmica. Num dos grupos utilizou-se cateteres 9,6Fr ndo valvulados, no
outro grupo, cateteres 9,6Fr com valvula no reservatério (PASV®). Em contraste
com os resultados de BIFFI et al. (2001) e dos do nosso estudo, LAMONT et al.
(2003) mostraram que os dispositivos com valvula mantiveram adequado refluxo de
sangue melhor do que os dispositivos ndo valvulados (p = 0,04).

Em um estudo prospectivo, randomizado, publicado em 2004 por CARLO et
al., os autores compararam os resultados de 37 pacientes com dispositivos de 9,6 Fr
com valvula no reservatorio com os de 36 pacientes com dispositivos ndo valvulados
de 9,6 Fr. Todos foram implantados por puncdo convencional. Seus resultados
mostraram que os dispositivos valvulados foram associados com melhor capacidade
de manter o refluxo de sangue (p = 0,02). Além disso, mostrou que os procedimentos
que foram realizados para avaliar e tentar restaurar o refluxo de sangue no cateter
(radiografias, fibrindlise, ativacdo da equipe médica e dos enfermeiros
especializados) aumentou significativamente o custo de manutencdo de cada cateter
no grupo com dispositivos ndo valvulados.

HOU et al. publicaram em 2005 um estudo retrospectivo que comparou 159
cateteres ndo valvulados e 139 cateteres com vélvulas Groshong® implantados
usando diferentes técnicas cirdrgicas (dissec¢do da veia cefalica ou puncdo da veia
subclavia). Sua anélise ndo mostrou diferenca significativa entre os dois grupos para

nenhum evento.
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O trabalho tema desta tese procurou padronizar entre 0s grupos aspectos
como calibre do cateter (8Fr) e técnica de acesso (puncdo ecoguiada) visando
minimizar estes desvios de analise.

Na maioria dos casos de disfuncdo de refluxo, a radiografia de térax
evidencia o cateter em posicao correta e o diagnostico é clinico.

A manutencdo do adequado refluxo sanguineo é importante para que haja
certificacdo da correta puncdo do dispositivo a cada utilizacdo, além disso permite a
coleta de amostras sanguineas para hemoculturas em casos de suspeita de bacteremia
relacionada ao cateter (BRC) e para realizacdo de exames laboratoriais em pacientes
com acesso periférico escasso. Deve ser almejada em todo paciente tendo em vista
que sua perda acarreta dispéndio de tempo extra pela equipe de enfermagem (re-
puncdes, injecdo de solucdo salina sob pressdo e reposicionamento do paciente),
além de exames complementares para avaliacdo de posicionamento e integridade do
dispositivo.

Quando ndo encontra-se problema mecanico, a melhor opgdo para tentar
restituir o refluxo adequado é através de infusdo de fibrinoliticos na luz do cateter.
Apo6s uma a duas horas deve-se testar o refluxo, procedimento este que pode ser
repetido por quatro a seis vezes, caso nao haja sucesso deve-se decidir entre manter o
cateter sem a funcdo de refluxo ou proceder a troca do dispositivo. Alguns casos ndo
tratados evoluem para ocluséo total (XIANG et al. 1998).

CAMPISI et al. (2001), analisaram com microscopia eletrdnica valvulas tipo
Groshong® de cateteres retirados de pacientes oncoldgicos porém ndo chegaram a

conclus6es sobre o motivo de tais disfuncdes em seu funcionamento, levantando a
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hipdtese de que condiges clinicas dos préoprios pacientes oncoldgicos, em confronto
com estes dispositivos pudessem ser o fator explicador.

Ao fim, nossos resultados evidenciaram desempenho superior dos cateteres
ndo valvulados em comparagdo ao valvulados com vélvulas tipo Groshong® em
relacdo a este item, o que naturalmente remete a presenca desta valvula como causa
desta significativa diferenca (p < 0,001). No entanto 0s pacientes que apresentaram

esta complicagcdo prosseguiram o tratamento quimioterapico pelo dispositivo.
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7 CONCLUSAO

Neste estudo houve incidéncia superior e estatisticamente significativa de

disfuncdo de refluxo sanguineo nos pacientes do grupo que utilizou cateteres

: L . ® x
totalmente implantaveis valvulados com vélvulas Groshong ™ em comparagdo com o
grupo de pacientes que utilizou cateteres ndo valvulados de mesmo calibre.

N&o houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos em relacéo

aos demais itens analisados.
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Background: Fully implantable catheters are important for oncology treatments. They can be
functionally categorized as valved or nonvalved. Theoretically, a valve prevents spontaneous
blood reflux into the catheter, reducing the incidence of complications. We sought to compare
the results from the implantation of valved and nonvalved fully implantable 8-French catheters
inserted via ultrasound-guided puncture in cancer patients undergoing chemotherapy treatment.
Methods: A retrospective analysis of 100 patients who underwent long-term catheter implanta-
tion guided by ultrasound was performed looking for early (<30 days) or late (>90 days) compli-
cations. They were evaluated regarding the use of valved or nonvalved catheter and assessed

on univariate model.

Results: The only early complication (hematoma) was identified in the valved group. Twenty-
two late complications were identified (72.72% in the valved group and 27.27% in the nonvalved
group; P = 0.009). Blood reflux dysfunction, which occurred in 12 patients in the valved and
none in the nonvalved devices group, was the only complication with an incidence that was

significantly different between the groups.

Conclusion: Fully implantable valved catheters with Groshong (Bard Medical Division, Coving-
ton, GA) valves have a higher rate of blood reflux dysfunction compared with nonvalved cathe-
ters, but this did not interfere with the efficacy of the treatment.

INTRODUCTION

Fully implantable catheters are important for treat-
ing patients with malignant neoplasms who are
undergoing chemotherapy.' Such catheters provide
long-term central venous access that eliminates the
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need for repeated punctures, which can cause che-
mical phlebitis and venous blockages.' ™

These devices are completely covered by skin
during their use, allowing long-term usage, minimal
aesthetic changes, no limitations on physical and
social activities, and a low complication rate
compared with catheters that are not completely
implantable.>*”

These devices can be classified as either valved
(V) and nonvalved (NV). Theoretically, the valve
prevents spontaneous blood reflux into the cath-
eter, reducing the incidence of complications.'

There are few comparative studies of V and NV
fully implantable catheters. The existing studies
show heterogeneity between groups, particularly
in terms of differences between catheter calibrations
and insertion techniques.®~'!
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Purpose

The aim of the present study was to compare
complication rates between groups of patients
who underwent placement of V and NV com-
pletely implantable 8-French catheters inserted
via ultrasound-guided puncture in patients who
were undergoing chemotherapy.

METHODS

Our study was approved by the A.C. Camargo
Hospital Ethic Committee on Research in April
2012 under the number 00.77.0.022.000-11, docu-
ment number 1597/11. This study included 154
patients with malignant neoplasms who were
prescribed chemotherapy and who underwent
surgery for the ultrasound-guided implantation of
fully implantable catheters and intraoperative
fluoroscopy by a team of vascular surgeons in the
surgical center between November 2008 and
February 2009. Fifty-four patients were excluded
because of concurrent anticoagulant therapy (3),
previous long-term use of a venous catheter (8),
catheter implantation in the femoral vein (1),
previous use of >1 short-term catheter in the supe-
rior vena cava system (18), death because of cancer
progression within 30 days of device implantation
(8), other concurrent medical treatment (10), and
incomplete follow-up (6).

The 100 remaining patients were divided into 2
groups: the V group, consisting of 50 patients who
received V catheter implants, and the NV group,
consisting of 50 patients who received NV catheters.

The implanted devices were NV 8-French cathe-
ters (Polysite Laboratories Perouse, Ivry-Le-Tample,
France) and 8-French catheters containing a valve
on the distal extremity (titanium port with attach-
able Groshong 8-French catheter; Bard Medical Divi-
sion, Covington, GA).

The use of the internal jugular vein was preferen-
tial, and the subclavian vein was used only when
needed; however, all procedures included an ultra-
sound evaluation of the internal jugular and subcla-
vian veins to define the best puncture site. A GE
Logiq E portable ultrasound machine (GE Health-
care, Little Chalfont, UK) with a linear transducer
and the assistance of an anesthesiologist were used
in all cases.

After cleaning and antisepsis of the operative
field, the linear transducer was then carefully posi-
tioned over the projection of the target vein
(Fig. 1), and the puncture was performed while
the needle’s path was tracked in real time, thereby
preventing damage to the adjacent structures. After
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Fig. 1. Internal jugular vein puncture guided by
ultrasound.

confirming success by blood reflux, the guidewire,
dilator sheath assembly, and catheter were inserted
into position using fluoroscopy. The reservoir was
implanted in the anterior chest wall in all cases.

The device was immediately opened for use, and
postoperative care was provided by a specialized
nursing team. After each use, catheters were filled
with saline solution.

Follow-up included 1 visit 10 days postimplanta-
tion and monthly at the vascular surgery clinics or
in-hospital when the patient was hospitalized.
Follow-up ended when the devices were removed
or the patients died.

The vascular team was consulted when complica-
tions were suspected. Blood cultures from periph-
eral blood and from the catheter were collected to
test for bacteremia caused by the catheter, and
imaging tests were performed when such noninfec-
tious complications as deep vein thrombosis (duplex
ultrasonography) and malfunction (chest radiog-
raphy) were suspected.

The analyzed parameters were sex, age, type of
neoplasm, vascular access point, surgery duration,
anesthesia type, need to move the access point,
intraoperative complications (e.g., pneumothorax,
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Table I. Clinicopathologic characteristics

Valved versus nonvalved fully implantable catheters 3

Table II. Operative parameters

Group V Group NV P value* Group V Group NV P value
Sex, n (%) Anesthesia, 7 (%)
Male 29 (58) 25 (50) 0.422 Local plus sedation 49 (98) 50 (100) NA
Female 21 (42) 25 (50) General 1(2) 0 (0)
Age (yr) Access point, n (%)
Range 19—-84 29-80 0.091% RIJ 44 (88) 38 (76) NA
Median 54 57 L 4 (8) 9 (18)
Neoplasm, 7 (%) RS 2 (4) 2 (4)
Gastrointestinal 27 (54) 24 (48) NA LS 0 (0) 1(2)
Breast 8 (16) 8 (16) Surgical time (min)
Lung/pleura 4 (8) 5 (10) Range 20—45 20—40 0.109*
Hematologic 3 (6) 3 (6) Median 30 30
Genitourinary 3 (6) 4 (8)
Head/neck 5 (6) 5 (10) LLJ, Left internal jugular; LS, left subclavian; NA, not statistically

NA, Not statistically assessable; NV, nonvalved; V, valved.
*P value obtained using the chi-squared test.
TP value obtained using the Student’s t-test.

hemothorax, vascular lesion, cardiac arrhythmia,
and hematoma), postoperative complications (e.g.,
infection of the pocket and/or tunnel, catheter-
associated bacteremia, malfunction, deep vein
thrombosis, extrusion of the reservoir, and necrosis
of the skin), length of time that the device remained
implanted, and reason for removal (i.e., end of treat-
ment or complication).

Complications were classified as early (<30 days
after implantation) or late (>30 days after implanta-
tion). P < 0.05 was considered statistically signifi-
cant for univariate analyses. All statistical analyses
were conducted using STATA software (v 7.0; Stata
Corp, College Station, TX).

RESULTS

The distribution of clinicopathologic characteristics
by catheter group is shown in Table I. No differences
in age, sex, or cancer diagnosis were detected. Both
groups presented with more gastrointestinal (51%)
or breast (16%) cancers.

The distribution of the operative parameters is
shown in Table II.

The access point was the internal jugular vein in
95% of the cases. No access point was changed after
the start of the operation. In 99% of cases, the anes-
thetic option was sedation along with local anesthesia.
General anesthesia was used because another surgical
procedure was performed concurrently.

The total number of days with the catheter was
51.510 (26.625 days in the V group and 25.385
days in the NV group [P = 0.53]). The follow-up
time ranged from 62—1,185 days, with the following

assessable; NV, nonvalved; RLJ, right internal jugular; RS, right
subclavian; V, valved.
*P value calculated using the Mann—Whitney U test.

Table III. Late complications

Group V. Group NV P value*
Blood reflux 12 (24) 0 (0) <0.0017
dysfunction, n (%)
Catheter-associated 3 (6) 4 (8) 0.999
bacteremia, n (%)
Extrusion of the 0 (0) 2 (4) 0.495
reservoir, n (%)
Occlusion, 7 (%) 1(2) 0 (0) NA
Total, 1 (%) 16 (32) 6 (12) 0.009%

NA, Not statistically assessable; NV, nonvalved; V, valved.
*P value calculated using the Fisher’s exact test.
TP value calculated using the chi-squared test.

medians: 407 days in the overall sample, 418.5 days
in the V group, and 405.0 days in the NV group
(P =0.53).

Forty-three patients died during the treatment
with the devices installed: 20 from group V and 23
from group NV (P = 0.55). In all cases, death was
caused by the progression of the disease and was
not related to the catheters.

The late complications are shown in Table III. The
only early complication was a hematoma at the
reservoir site in a group V patient, which progressed
well after conservative treatment.

Among the 22 late complications, 12 were reflux
dysfunction (i.e., an inability to obtain blood reflux
under negative pressure), 7 were catheter-
associated bacteremia (CAB), 2 were extrusions of
the reservoir, and 1 was occlusion of the catheter
(i.e., an inability to obtain blood reflux under nega-
tive pressure and drug infusion).
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All of the reflux dysfunction cases occurredin the V
group (P < 0.001), 6 in patients with gastrointestinal
neoplasia (i.e., stomach, esophagus, liver, colon,
rectum, and anus), 2 in patients with breast cancer,
2 in patients with lung cancer, 1 case in a patient
with ovarian cancer, and 1 patient in treatment for
Hodgkin disease. However, none of the patients
required intervention, because they all had good fluid
infusion permeability. The only catheter occlusion
occurred in the V group, in a patient with hepatic
cancer, and resulted in the device’s removal.

Regarding the CAB cases, 4 were patients in
group NV and 3 were in group V (P = 1). In the
NV group, 2 had successful conservative treatment
(systemic antibiotics), and 2 had to have their cath-
eters removed after therapy failed. In the V group,
2 patients were clinically treated, and 1 patient
underwent catheter removal.

The 2 extrusions occurred in the NV group
(P =0.5) after spontaneous necrosis of the overlying
skin. The devices were then removed without
requiring a new catheter.

There were no cases of catheter-associated symp-
tomatic deep vein thrombosis. These data were eval-
uated by clinical parameters in all patients during
follow-up. Moreover, a computed tomography scan
of the thorax, to analyze the evolution of the under-
lying disease, was performed in 80% of the patients
(all cases who remained >6 months with the device).

In addition to the 6 catheters that were removed
because of complications, 27 were removed at the
end of the chemotherapy—18 from the V group
and 9 from the NV group (P = 0.18).

DISCUSSION

Fully implantable catheters consist of a reservoir
coupled to a catheter. Such catheters can be of
various sizes. Fully implantable catheters have
advanced the treatment of patients with malignant
tumors'? and were first described in 1982 by Nieder-
huber et al."?

Fully implantable catheters are ideal because
they allow the infusion of fluids without resistance
and reflux under negative pressure (aspiration).
Therefore, they allow the chemotherapy infusion
(which is their main function), antibiotics, fluids,
parenteral nutrition, and blood products, and they
allow the collection of blood samples for routine
examinations or culture.

Fully implantable catheters can be implanted via
venous dissection or puncture, according to the
surgeon’s experience and the patient’s clinical and
anatomic characteristics.'*

Annals of Vascular Surgery

The technique for catheter insertion via conven-
tional puncture depends on anatomic landmarks,
which are subject to individual genetic variations
and individual differences acquired from diseases
or scars near the puncture site. Conventional punc-
ture insertion can be impeded by factors such as
obesity and restricted movement.'>'¢ Although
dissection of superficial or deep veins eliminates
puncture risks based on anatomic parameters, it is
not risk-free, because it requires more time in
surgery and can cause phlebitis of the vascular
stump and infection of the surgical wound.'”

The ultrasound-guided technique allows the nee-
dle to be guided accurately and allows any asymp-
tomatic thrombotic processes to be investigated,
thereby decreasing the risk of complications arising
from the puncture (e.g., arterial lesion, the inadver-
tent release of hidden clots, hematomas, hemo-
thorax, and pneumothorax).'¥72°

In their research, Hou et al.'! found a 2% compli-
cation rate (hemothorax and pneumothorax) asso-
ciated with anatomic parameter-guided puncture.
In the Biffi et al.® study, 8 of 302 patients (2.6%)
developed pneumothorax after having a catheter
implanted using conventional puncture.

The ultrasound-guided implantation technique
was adapted for long-term catheters in the 1990s,
as described in the study by Morris et al.,?' which
included the implantation of 102 devices. Unlike
the present study, the Morris et al. study used the
subclavian or axillary vein; however, that study
also reported positive results compared with con-
ventional techniques.

In the present study, our preference was jugular
veins, which were used in 95% of procedures. This
preference stems from previous department pro-
tocol, initially for fear of pleural lesions and, after
the advent of intraoperative ultrasonography avoid
additional catheter injury or dysfunction by pinch-
ing (pinch-off) between the clavicle and ribs. All
subclavian vein punctures occurred because they
were patients with cervical tumors. Despite the
ultrasound having shown patency, in all 5 cases
we decided do not to use the contralateral internal
jugular vein, in order to avoid any additional vein
thrombosis that could seriously impair venous
drainage of the head.

Our study did not include any recorded complica-
tions related to the puncture, which we credit to the
correct use of the ultrasound-guided puncture tech-
nique. These data were confirmed in all cases under
radiographic control on the first day after implanta-
tion. Fully implantable catheters may or may not
contain a valve designed to prevent spontaneous
blood reflux into the device. This valve can be
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located at the distal extremity of the catheter or in
the reservoir.>? In theory, these valves reduce the
probability of clot formation in the catheter lumen
and, therefore, decrease infection and occlusion
rates. However, there are few published studies
about them, and their use remains a controversial
topic in the literature. The first study to compare V
and NV devices was published in 2001 by Biffi
et al.® In this randomized, prospective study, 150
patients with NV catheters and 152 patients with
catheters containing Groshong valves were studied.
Unlike our study, this study included catheters with
different sizes—9.6-French in the NV group and 8-
French in the V group. In all cases, the insertion
technique was anatomic landmark—guided punc-
ture. They found that in the V catheter group, fewer
patients developed infectious complications (1 vs. 3)
and clots (6 vs. 11), although the differences were
not statistically significant. However, there was
a higher incidence of reflux dysfunction in the
devices during treatment, which was statistically
significant (P < 0.001).

Lamont et al.,’ in a randomized, prospective
study published in 2003, compared the results of 2
groups of 27 patients each that were implanted
with fully implantable catheters using anatomic
landmark—based puncture. In 1 of the groups,
a 9.6-French NV catheter was used; in the other
group, a 9.6-French V catheter was used. In contrast
to Biffi et al., Lamont et al. found that the V devices
maintained adequate blood reflux better than the
NV devices (P = 0.04). There were still 2 cases of
deep vein thrombosis in each group, and 2 patients
had infections at the reservoir site that were respon-
sive to clinical measures. Both of these infection
cases occurred in the V catheter group.

In a randomized, prospective study published in
2004, Carlo et al.'® compared the results for 37
patients implanted with 9.6-French devices with
a valve in the reservoir with those of 36 patients
implanted with 9.6-French NV devices. All devices
were implanted via conventional puncture. They
found that the V devices were associated with better
maintained blood reflux capacity (P = 0.02) and
time needed to take blood samples (P < 0.03). In
addition, they showed that the procedures that
were performed to evaluate and attempt to restore
blood reflux in the catheter (e.g., radiographs, fibri-
nolysis, and activation of the medical team and
specialized nurses) significantly increased the main-
tenance cost of each catheter in the group with NV
devices.

Hou et al.'"' published a retrospective study in
2005 that compared 159 NV catheters and 139
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catheters with Groshong valves implanted using
various surgical techniques (dissection of the
cephalic vein or puncture of the subclavian vein).
Their analysis did not show a significant difference
between the 2 groups for any of the complications.
They did reveal, however, that hematologic
neoplasms are more strongly linked to catheter-
associated infectious complications than other types
of cancers were (P = 0.009).

Based on these articles, we identified important
aspects that we tried to check and also evaluate in
our study. We noted standardization of the catheter
caliber as an important factor to minimize possible
analysis deviations, mainly regarding postoperative
long-term complications, and we used devices
with the same diameter in both groups.

We also believe that standardization of the
ultrasound-guided technique in all cases has been
the determining factor to explain the excellent
results of our analysis in relation to other studies
cited regarding intraoperative complications. More-
over, unlike other studies, we used catheters with
the same size that were inserted using the same
access route to homogenize the groups.

The most frequent causes of V catheter dysfunc-
tion were clot formation at the intravascular end
and valve malfunction. Clots at the end of the cath-
eter can be treated with a fibrinolytic substance in
the catheter.

Maintaining adequate blood reflux is important,
because it confirms that the device was correctly
placed and allows blood samples to be collected
for blood cultures in cases of suspected CAB and
for laboratory tests in patients with weak periph-
eral access. Adequate blood reflux should be
pursued in all cases because its absence requires
extra attention from the nursing team (e.g., for
repunctures, the injection of saline solution under
pressure, and repositioning the patient), in addi-
tion to chest radiographs to evaluate the position
and integrity of the device and eventually the
use of fibrinolytic medications. The only catheter
occlusion in our study occurred because of clots
inside the catheter that were observed during
catheter removal. This occlusion occurred in the
V group, whose catheters theoretically should
not have allowed the spontaneous entry of blood
into its interior. However, there was not a statis-
tically significant difference in clots between the
2 groups.

The major factors related to infectious events
in fully implantable catheters are inadequate
manipulation without completely sterilizing the
connectors coupled to the infusion system
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(hubs),?? parenteral nutrition, neutropenia, overall
poor condition of the patient, and technical diffi-
culties during implantation (caused by increased
manipulation and exposure of the subcutaneous
tissue).”> However, the prophylactic antibiotics
are not routinely used during the implant opera-
tion in our practice, because they have not been
proven effective for reducing the risks of infectious
complications.***>

Deep vein thrombosis of the upper limbs and/or
the superior vena cava system is less common than
it is in the lower limbs and/or inferior vena cava
system, representing 4—10% of cases. However, its
occurrence has been increasing, possibly because
of the increasing use of central venous catheters,
especially in patients with neoplasms.*

In our study, even though all of the patients had
malignant neoplasms, we did not detect any cases
of venous thrombosis. This finding can be ex-
plained by the low-profile catheters used and the
fact that the use of ultrasound reduced the number
of punctures needed, thereby decreasing injury to
the vein walls.

We conclude that fully implantable catheters
with Groshong valves have a higher rate of blood
reflux dysfunction compared with NV catheters,
but that this does not affect long-term perfor-
mance. Moreover, the ultrasound-guided tech-
nique proved to be simple in surgical practice and
effective in reducing complications in patients in
this sample; however, their use should be encour-
aged in larger series and also in patients with others
diseases to be fully confirmed as an indispensable
tool.

CONCLUSIONS

We believe that additional studies are needed so
that we will better understand the reason for the
development of reflux dysfunction. These studies
should include the analysis of other wvariables,
such as exact positioning of the catheter tip, micro-
scopic study of the functioning of the distal valves,
and profiles of the individual factors of coagulation
and hemostasis.
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Anexo 2 — Carta de aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP)

Hospital

Comité de Etica em
A'c'camargo Pesquisa - CEP

Centro de Tra to, e Pesquisa em Cancer

Sao Paulo. 10 de abril de 2012.

Ao
Dr. Kenji Nishinari.

Ref.: Projeto de Pesquisa n°. 1597/11
“Inser¢io de cateteres {otalmente implantiveis guiada por ultrassonografia -
Comparaciio entre cateteres valvulados e nio valvulados®.

Os membros do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos da Fundagao
Antonio Prudente — Hospital do Céncer - A.C. Camargo/SP. em sua titima reunide de
28/02/2012, apds analisarem as respostas 20s questionamentos realizados cm reunido de
30/08/2011, aprovaram a realizagdo do projeto do estudo em referéncia e tomaram
conhecimento dos seguintes documentios:

~  Folha de Rosto para Pesquisa Envolvendo Seres Humanos:

#  Termo de Compromisso do Pesquisador com as Resolugdes do Conselho Nacional
de Satde:

#  Termo de Dispensa do Consentimento Livre ¢ Esclarecido;

#  Declaragao sobre os Dados Coletados, Publicacdo dos Dados e Propricdade das
Informagoes Geradas:

7 Declaragio de Ciéncia ¢ Comprometimento do Departamento de Cirurgia Vascular
e Endovascular do Hospital A. C. Camargo:

#  Declaragio de Infraestrutura e Instalagdes do Departamento de Cirurgia Vasculas:

~  Orcamento Financetro Detalhado.

Informacdes a respeito do andamento do referido projeto deverio ser encaminhadas 2
assistente do CEP dentro de 12 meses.

Atenciosamente.

7 '
d / C __’__/f\\_ o
Prof:Dr. Luiz Paulo Kowalski
Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa




Anexo 3 - Figuras

A - Infusdo. B — Posicdo neutra. C — Aspiracao.

Figura 1 — Valvula tipo Groshong®

W o 2

nfusion spiration losed

Figura 2 — Valvula tipo BBraun® Celsite



A —infus8o. B — Aspiracdo. C — Posicdo neutra.

Figura 3 — Véalvula PASV®
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