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ABSTRACT

Gli episodi infettivi continuano a rappresentare la causa principale di morbilita e mortalita nei pazienti in
dialisi peritoneale (DP). Nonostante siano stati compiuti sforzi considerevoli nella prevenzione delle
infezioni correlate alla DP, oggigiorno circa un terzo dei fallimenti della metodica sono dovuti a
complicanze infettive. Studi recenti hanno postulato un ruolo diretto dell'infezione dell’exit-site (ESI) e
del tunnel sottocutaneo (TI) nel determinare I'insorgenza della peritonite; di conseguenza, una precoce
diagnosi di ESI e Tl seguita da un tempestivo inizio di un’appropriata antibioticoterapia dovrebbe portare
ad una drastica diminuzione delle complicanze associate alle infezioni del catetere. L’'esame
ultrasonografico (US) rappresenta una metodica non invasiva, relativamente semplice, ripetibile, ben
tollerata dal paziente e facilmente disponibile per la valutazione del tunnel.

Negli episodi di ESIs I'US permette di diagnosticare una concomitante infezione del tunnel con maggiore
sensibilita rispetto ai soli parametri clinici distinguendo con elevata precisione le ESls che si risolvono con
la sola antibioticoterapia orale rispetto a quelle che potrebbero richiedere un maggiore impegno
terapeutico. Nei casi di Tl, I’'US permette di localizzare con precisione il segmento del catetere
maggiormente interessato dal processo infettivo conferendo importanti informazioni prognostiche;
mentre la ripetizione dell’US a due settimane dall’inizio dell’antibioticoterapia permette il monitoraggio
della risposta al trattamento. Non sussistono, invece, evidenze in grado di suggerire I'utilizzo dell’US del
tunnel come strumento di screening per l'individuazione precoce di Tl in pazienti asintomatici.

PAROLE CHIAVE: dialisi peritoneale, infezione dell’exit-site, infezione del tunnel, peritonite, ultrasuoni,
ecografia
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Introduzione

Gli episodi infettivi continuano a rappresentare la causa principale di morbilita e mortalita nei
pazienti sottoposti a terapia sostitutiva mediante dialisi peritoneale (DP) [1-3]. Nelle ultime tre
decadi considerevoli sforzi sono stati compiuti nella prevenzione delle infezioni correlate alla DP: il
miglioramento dei metodi di connessione [4], |'ottimizzazione della cura dell’exit-site (ES) [5], e la
creazione di specifici percorsi per I'addestramento dei pazienti [6]. Nonostante I'adozione di
gueste misure circa un terzo dei fallimenti della DP sono secondari a peritoniti [7].

Studi recenti sembrano confermare |'esistenza di un ruolo diretto dell’infezione dell’exit-site (ESI) e
del tunnel sottocutaneo (TI) nel determinare I'insorgenza della peritonite [8,9]. In particolare, &
stata ipotizzata la capacita da parte dei microrganismi di trasmigrare dalla emergenza cutanea
lungo il tunnel fino alla cavita peritoneale [10,11]; anche se sono state descritte peritoniti associate
a ESI senza coinvolgimento del tunnel, suggerendo la possibilita di trasmissione dei microrganismi
per via intraluminale [12]. Nello specifico, la colonizzazione batterica dell’lES aumenterebbe la
probabilita di contaminazione delle mani del paziente e, di conseguenza, il passaggio dei
microrganismi nel lume del catetere durante le manovre di scambio.

La corretta diagnosi di ESI e la tempestiva rilevazione di un concomitante coinvolgimento del
tunnel consentirebbero il rapido inizio di un’appropriata terapia in grado di diminuire il rischio di
complicanze associate (ascesso del tunnel e peritoniti) preservando il funzionamento della
metodica dialitica. Inoltre, la precoce rilevazione della risoluzione dell'infezione conferirebbe la
possibilita di quantificare la durata della terapia antibiotica minimizzando I’esposizione del
paziente agli eventuali effetti indesiderati (e.g. ototossicita, nefrotossicita, lesioni tendinee,
peritoniti fungine, resistenze microbiche). Viceversa, la persistenza di segni ecografici attribuibili al
processo infettivo, indirizzerebbe il clinico a interventi terapeutici alternativi (e.g. rimozione della
cuffia superficiale o del catetere) [13,14].

A questo scopo, gli ultrasuoni rappresenterebbero una metodica non invasiva, relativamente
semplice, ripetibile, ben tollerata e facilmente disponibile per la valutazione dell’ES e del tunnel del
catetere peritoneale. Cantaluppi et al [15] nel 1985 furono i primi a suggerire |'utilizzo degli
ultrasuoni per diagnosticare la TI. Negli ultimi decenni la tumultuosa crescita della tecnologia
digitale ha generato un fertile terreno per il rapido sviluppo dell’ecografia, mentre la disponibilita
di apparecchiature dotate di elevata capacita di risoluzione ha permesso un’analisi sempre piu
raffinata dell'informazione diagnostica del segnale eco, incentivando il suo impiego in un numero
sempre maggiore di ambiti della medicina moderna.

Il presente lavoro si propone, dunque, lo scopo di analizzare sulla base delle evidenze disponibili le
indicazioni all’esame ultrasonografico (US) nei pazienti sottoposti a DP con infezione da catetere
peritoneale e di sottolineare i risvolti clinici che ne possono derivare.

Tecnica d’esame e semeiotica ecografica

L'US del tunnel va eseguito mediante apparecchiatura dotata di sonda lineare ad alte frequenze (7-
13 MHz) e di sonda convex a medie-basse frequenze (2.5-6 MHz) con paziente in decubito supino.
La presenza di liquido peritoneale in addome & opzionale ai fini dell’esame, ma semplifica la
visualizzazione della porzione distale del catetere. La regione prossima all’ES deve essere scoperta,
accuratamente disinfettata e ricoperta con cerotto trasparente applicato in maniera da non
ritenere bolle d’area tra film e cute. Quindi, a partenza dell’ES mediante sonda lineare si individua
in B-Mode il catetere peritoneale al suo passaggio nel sottocute; per facilitarne I'identificazione si
consiglia di insonare il catetere trasversalmente rispetto al suo percorso. Sullo schermo ecografico
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si riconosceranno la cute, il sottocute e il catetere che sara visualizzato come una struttura
circolare caratterizzata dalla parete anteriore trilaminare (prima sottile rima iperecogena, secondo
strato ipoecogeno, terza rima iperecogena), un lume anecogeno e dalla parete posteriore anche
essa trilaminare (Fig. 1).

Una volta individuato il catetere si consiglia di posizionarlo al centro dell'immagine e di seguirlo
lungo tutto il suo tragitto fino alla cavita peritoneale sempre mediante valutazione trasversale.
Questo iniziale approccio permette di valutare rapidamente il decorso sottocutaneo del catetere e
di riconoscere con facilita la posizione della cuffia superficiale e/o profonda dello stesso che varia
chiaramente a seconda della tecnica di impianto adottata e dal tipo di catetere. La cuffia viene
visualizzata sul monitor come una porzione iperecogena a partenza dal catetere generante un
cono d’ombra posteriore (Fig. 1b e 1c).

La presenza di soluzione dialitica all'interno della cavita peritoneale facilita il riconoscimento del
tratto preperitoneale del catetere e il punto di immissione all'interno della cavita (Fig. 1d). Nel
caso in cui il paziente presentasse uno spesso strato adiposo pre-muscolare, potrebbe rivelarsi
utile valutare questo tratto mediante sonda convex a minore frequenza ottenendo, cosi, una
migliore accessibilita e panoramicita degli elementi profondi tale da permettere lintera
visualizzazione del decorso intracavitario del dispositivo (Fig. 1e).

La valutazione B-Mode del tragitto del catetere viene poi ripetuta mediante insonazione
longitudinale del catetere, rappresentato sull'immagine come una struttura “a sandwich”
costituita da una parete anteriore trilaminare (vedi sopra), un lume centrale anecogeno e una
parete posteriore trilaminare (Fig. 1f-1h).

Il segno ultrasonografico che caratterizza la presenza di un processo infettivo a carico del tunnel &
la presenza di una raccolta ipo/anecogena di diametro >2 mm localizzata tra la parete o la cuffia
del catetere e i tessuti circostanti [16—18]. Piu recentemente, & stato proposto un cut-off di 1 mm
[19]. Al fine di differenziare su base ecografica I'evento infettivo dal leakage, si consiglia di valutare
la regione circostante alla raccolta ipo/anecogena mediante modulo color-Doppler a bassa PRF
(300-800 Hz) che nel caso di processo infettivo individuera un aumento del segnale colore
suggestivo di iperemia della regione coinvolta (Fig. 2a-2f).

1a) Insonazione trasversale del catetere a
gualche millimetro di distanza dall’exit-site.
catetere, posizionato al di sotto della cute (C)
nello strato sottocutaneo (SC), & visualizzabile
come una struttura circolare caratterizzata da
una parete anteriore e una parete posteriore
trilaminari costituite da una prima sottile rima
iperecogena (1), un secondo strato anecogeno
(2) e una terza rima iperecogena (3) che
circonda il lume centrale anecogeno (L).
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1b)Insonazione trasversale del catetere a livello
della cuffia superficiale (CS). La cuffia e
visualizzata come un’immagine iperecogena
generante un cono d’ombra posteriore (CO) nel
contesto del sottocute (SC) adiacente al
catetere.

1c)Insonazione trasversale del catetere a livello
della cuffia profonda (CP) che possiede le
medesime caratteristiche ultrasonografiche
della cuffia superficiale. Si noti la peculiare
posizione della CP a livello della aponeurosi
mediana (AP) dei muscoli della parete
addominale. Il catetere & stato posizionato
mediante tecnica semi-chirurgica descritta
altrove [34].

1d)Insonazione longitudinale del catetere con
sonda lineare nella zona di immissione del
catetere all'interno della cavita peritoneale
(addome parzialmente riempito con liquido di
dialisi peritoneale [LP]).

le)Iindividuazione mediante sonda convex della
porzione intracavitaria del catetere. Il catetere
si presenta come una linea leggermente curva
di spots iperecogeni (S) generati dall'interfaccia
dei fori laterali del catetere con gli ultrasuoni. Si
noti la punta terminale del catetere adagiata
sulla porzione superiore della cupola vescicale
(V) repleta di urina (U).
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1f)Insonazione longitudinale della porzione del
catetere compresa fra le due cuffie. Il catetere e
visualizzato come una struttura a “sandwich”
costituita da una parete anteriore trilaminare
(sottile rima iperecogena [1], secondo strato
anecogeno [2] e terza rima iperecogena [3]), da
un lume centrale (L) anecogeno e da una parete
posteriore trilaminare.

1g)insonazione longitudinale del catetere a
livello della cuffia superficiale (CS) visualizzata
come ispessimento iperecogeno nel contesto
del sottocute (SC) a partenza dalla rima
iperecogena esterna anteriore (1).

1h)Insonazione longitudinale del catetere a
livello della cuffia profonda (CP) visualizzata
come ispessimento iperecogeno con cono
d’ombra posteriore.
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2a)Insonazione trasversale del catetere a pochi
millimetri dall’exit-site. Intorno al catetere e
riconoscibile una raccolta (R) ipo/anecogena con
spessore di dimensioni >2 mm.

2b)Insonazione trasversale del catetere nella
stessa sede della fig. 2a mediante modalita color-
Doppler. E presente segnale Doppler nella zona
della raccolta e del tessuto adiacente suggestivo di
iperemia.

2c)Visualizzazione  trasversale  della cuffia
superficiale recintata  da raccolta (D1)
ipo/anecogena >1 mm attestante |’estensione del
processo infettivo alla stessa.

2d)Insonazione trasversale della cuffia mediante
modalita di power Doppler impostato per flussi
lenti nella stessa sede della fig. 2c. Si rileva segnale
power Doppler nel tessuto adiacente alla raccolta

(R).
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2e)Visualizzazione longitudinale della cuffia
superficiale e del tratto iniziale del segmento tra le
cuffie. E presente una zona ipo/anecogena intorno
alla cuffia di spessore > Imm con estensione verso
il segmento tra le cuffie (R).

2f)Insonazione trasversale della cuffia superficiale
con modalita power Doppler impostato per flussi
lenti nella stessa sede della fig. 2e. Si rileva segnale
power Doppler nel tessuto adiacente alla cuffia

superficiale e non nel segmento tra le cuffie.

Di seguito tratteremo:
— Indicazioni all’esame ultrasonografico del tunnel

1. Infezione dell’exit-site

Obiettivi: Determinare I'assenza o la presenza di una concomitante infezione del tunnel

2. Infezione del tunnel

Obiettivi: Determinare estensione e localizzazione del processo infettivo

3. Peritonite
Obiettivi: Determinare I'assenza o la presenza di una concomitante infezione del tunnel
— Non indicazione all’esame ultrasonografico del tunnel

1. Screening in pazienti asintomatici

Obiettivi: Individuare infezioni clinicamente asintomatiche del tunnel

Indicazioni all’esame ultrasonografico del tunnel

1. INFEZIONE DELL’EXIT-SITE

Obiettivi: Determinare I'assenza o la presenza di una concomitante infezione del tunnel
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Secondo le piu recenti linee guida dell'lSPD (International Society for Peritoneal Dialysis), I'ESI &
definita dalla presenza di secrezione purulenta con o senza eritema a livello dell’interfaccia
cutanea tra epidermide e catetere [20]. Non é sufficiente, quindi, la sola presenza di eritema,
indipendentemente dalla sua estensione, per diagnosticare I'insorgenza di ESI, né I'isolamento di
un qualsiasi organismo mediante tampone dell’exit-site in assenza dei sopracitati segni clinici.

L'infezione del tunnel &, invece, definita dalla presenza di segni clinici di infiammazione (eritema,
edema, dolore, rammollimento o indurimento) o dall’evidenza ecografica di una infezione della
cuffia superficiale o di una raccolta ipoecogena lungo il tratto del tunnel [20]. Come & possibile
notare, la diagnosi di infezione del tunnel puo basarsi su parametrici ecografici.

Infatti, nello studio di Holley et al [21] condotto su 24 pazienti con diagnosi clinica di ESI il 54% dei
soggetti (13 di 24) presentavano all’US una raccolta ipoecogena lungo il tunnel in assenza di segni
clinici. Analogamente, Plum et al [16] hanno condotto uno studio ecografico su 43 pazienti con
diagnosi di ESI e 9 con segni clinici di infezione del tunnel sottocutaneo. L'US era positivo nella
totalita delle Tls accertate clinicamente, mentre nel 42% dei pazienti con ESI (18 di 43) all’US
mostravano la presenza di ipoecogenicita lungo il tunnel sottocutaneo pur in assenza di un
riscontro clinico. Questi dati venivano confermati, successivamente, sia dal lavoro di Korzets [17]
che di Kwan [19] in cui il 50% dei pazienti con diagnosi di ESI e mancanza di segni clinici di Tl
riportavano un US positivo. Sembrerebbe da questi studi che I’US in presenza di una ESI accertata
possieda una maggiore sensibilita nel diagnosticare le infezioni asintomatiche del tunnel
sottocutaneo (tratto di catetere che va dalla cuffia superficiale alla profonda). L'unico studio in
contrasto con i precedenti & quello di Vychytil [22] in cui non veniva riscontrata una maggiore
capacita dell’US di identificare Tls rispetto ai criteri clinici.

La conoscenza del coinvolgimento o meno del tunnel in concomitanza della diagnosi di ESI
conferisce importanti informazioni prognostiche. In tutti gli studi pubblicati il 53-61.5% degli
episodi di ESIs associati a Tls sono dovuti allo Staphylococcus aureus [16,21-23] che € responsabile
delle peritoniti secondarie e della rimozione del catetere peritoneale nel 55% e 23-69% dei casi,
rispettivamente [16,19,21-23]. Mentre negli episodi di ESIs senza coinvolgimento del tunnel la
probabilita di peritonite e/o di rimozione del catetere peritoneale era pari allo 0%.

In sintesi, I'esame ecografico del tunnel si & dimostrato essere un metodo diagnostico per TI
dotato della medesima specificita dei parametri clinici, ma di una sensibilita notevolmente
maggiore soprattutto nello studio della porzione di tunnel compreso fra la cuffia superficiale e la
cuffia profonda. Inoltre, esso permette di distinguere le ESIs che con quasi certezza si risolveranno
con la sola terapia antibiotica orale rispetto a quelle che potrebbero richiedere un maggiore
impegno terapeutico (antibioticoterapia ev, rimozione della cuffia superficiale, rimozione del
catetere) [16,21,22].

Implicazioni Cliniche: Sulla base delle evidenze disponibili &€ consigliabile I'esecuzione dell’US del
tunnel ogniqualvolta venga diagnosticato un episodio di ESI al fine di ottenere iniziali informazioni
diagnostiche e prognostiche che possano guidare la scelta della terapia empirica. In particolare, nel
caso di assenza di coinvolgimento del tunnel e anamnesi negativa per infezioni da S. aureus
meticillino-resistente e/o Pseudomonas, sembra ragionevole iniziare con una antibioticoterapia
empirica orale efficace nei confronti dello S. aureus per la durata di almeno due settimane. Nel
caso, invece, di ESI con concomitante Tl, al fine di migliorare la prognosi potrebbe essere utile fin
da subito incominciare una terapia endovenosa (ev) da continuare per almeno tre settimane [20]

(Fig.3).
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INFEZIONE CORRELATA
AL CATETERE DP
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2. INFEZIONE DEL TUNNEL

Obiettivi: Determinare estensione e localizzazione del processo infettivo

Nel tempo, con l'intento di minimizzare le complicanze meccaniche e infettive, sono state
progettate diverse tipologie di catetere peritoneale che si differenziano dal catetere originale di
Tenckhoff [24] per la conformazione della punta (dritta/a spirale), per la tipologia della porzione
sottocutanea (diritta/pre-curvata), per la lunghezza della porzione intraperitoneale (15 o 8 cm)
[25], la presenza di estensioni (catetere con ES a livello addominale superiore o presternale) o di
dispositivi atti a impedirne la dislocazione del tratto intraperitoneale (catetere di Toronto/di Ash e
Janle/autolocante di Di Paolo) [26—28]. Tuttavia, tutte le varianti sopracitate possiedono come
elemento unificante la presenza di una o piu cuffie in Dacron in grado di facilitare I'ancoraggio del
catetere ai tessuti.

Schematicamente, & possibile suddividere il catetere ad una sola cuffia in due regioni (porzione a
monte della cuffia e la parte a valle), mentre il catetere a doppia cuffia in tre parti (porzione
compresa fra I'exit-site e cuffia superficiale sottocutanea, porzione fra le due cuffie e la porzione
compresa fra la cuffia profonda e la punta del catetere).

A questo proposito, i dati presenti in Letteratura sembrerebbero suggerire che la precisa
localizzazione ecografica del processo ascessuale lungo il tunnel del catetere possieda un
significativo valore prognostico.
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Vychytil et al [22] hanno esaminato circa 100 infezioni correlate a catetere monocuffia
suddividendole sulla base dell’US in 3 categorie: infezioni dell’exit-site, infezione superficiale del
tunnel (assenza di coinvolgimento della cuffia) e infezione profonda del tunnel (segni ecografici di
coinvolgimento della cuffia profonda). Gli Autori osservarono che tutti i casi di infezione isolata
dell’exit e di infezione superficiale del tunnel guarivano mediante trattamento antibiotico, mentre
il 40% degli episodi di infezione profonda del tunnel erano refrattari alla terapia medica e
necessitavano della rimozione del catetere. In particolare, lo S. aureus era responsabile del 64%
degli episodi di infezioni profonde del tunnel (18 di 25) e del 50% dei casi di rimozione chirurgica
del dispositivo (10 di 18).

Nello studio di Kwan [19], condotto su un numero piu limitato di pazienti con catetere a doppia
cuffia, il riconoscimento ecografico di infezione della cuffia profonda era fortemente associato
(>90%) a recidiva dell’'infezione e/o rimozione del catetere. La percentuale raggiungeva il 100% nei
casi di coinvolgimento simultaneo della cuffia superficiale e profonda. Plum et al [16], in modo
analogo, osservavano che in presenza di un US positivo a livello del segmento fra le due cuffie la
probabilita che si verificasse un episodio di peritonite secondaria era pari al 62.5 %.

| dati della Letteratura suggeriscono, quindi, che le infezioni del tunnel con coinvolgimento delle
cuffie difficilmente rispondono alla terapia antibiotica e nella maggioranza dei casi necessitano
della rimozione del catetere.

Follow-up durante il trattamento: Nella pratica clinica una volta diagnosticata un’infezione
correlata al catetere peritoneale e intrapresa una terapia antibiotica, si presenta la necessita di
monitorare la risposta al trattamento per determinare la durata della terapia medica e la sua
efficacia.

Domico fu il primo a descrivere il valore prognostico negativo della persistenza di una positivita
all’uS. Nella sua casistica 1'80% dei pazienti che dopo quattro settimane di appropriata
antibioticoterapia continuavano a presentare I’'US del tunnel positivo richiedevano la rimozione del
catetere [23].

Vychytil et al [22] con la finalita di verificare se I'estensione della raccolta anecogena pericatetere e
le sue variazioni durante il trattamento potessero conferire informazioni prognostiche, si
focalizzarono sull’analisi dell’outcome dei pazienti affetti da infezione profonda del tunnel. In
particolare, gli Autori non evidenziarono prima dell’inizio della antibioticoterapia una differenza
statisticamente significativa delle dimensioni della raccolta liquida fra i soggetti che andavano
incontro a perdita del catetere rispetto a coloro che guarivano mediante terapia medica (5.49 +
0.58 mm vs 7.02 + 0.7 mm, rispettivamente). Tuttavia, a una settimana dall’inizio della terapia
antibiotica, il gruppo di pazienti che non richiedeva la rimozione del catetere mostrava un
decremento dell’estensione ascessuale (6.48 + 1.05 mm) che si accentuava al controllo eseguito
dopo due settimane (3.75 * 1.04 mm), mentre nel gruppo di pazienti che necessitavano la
rimozione del catetere le dimensioni della raccolta liquida rimanevano pressoché invariate a una
(5.34 £ 0.49 mm) e due settimane (5.06 + 0.38 mm) dall’inizio del trattamento. Inoltre, I'85% dei
casi di infezione profonda del tunnel responsivi alla terapia medica mostravano a due settimane un
decremento dell’estensione dell’area anecogena maggiore del 30%, diversamente da quanto
accadeva in tutti i casi di episodi di Tl che richiedevano la rimozione del dispositivo.

Kwan et al, analogamente, riportavano un outcome notevolmente peggiore (73% di recidiva
dell’episodio infettivo e 27% di rimozione del catetere a tre mesi) nei pazienti che a due settimane
dall’inizio dell’antibioticoterapia mostravano la persistenza di una raccolta liquida superiore a 1
mm [19].
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Pertanto, I'ecografia in associazione ai dati clinico-laboratoristici puo rivelarsi un utile strumento
per il monitoraggio della risposta alla terapia medica nei pazienti con TI.

Implicazioni Cliniche: Sulla base delle evidenze a disposizione, & consigliabile, riconoscere
precocemente mediante US le infezioni del tunnel con interessamento della cuffia
superficiale/profonda o del segmento del tunnel compreso fra le cuffie, in quanto rappresenta un
fattore prognostico negativo di recidiva a breve termine e necessita di rimozione del catetere.
Questi casi potrebbero necessitare di un approccio medico piu aggressivo [20].

Successivamente, I'efficacia della terapia medica dovrebbe basarsi su un controllo ultrasonografico
a distanza di due settimane dall’inizio del trattamento. Nel caso in cui I'estensione della raccolta si
riduca di una quota superiore al 30%, & probabile che il processo infettivo sia in via di risoluzione
con la terapia medica; €, quindi, ragionevole non intervenire chirurgicamente e prolungare la
terapia antibiotica per almeno un’altra settimana. Alla conclusione dell’antibioticoterapia sarebbe
utile ripetere un esame ecografico per documentare la completa scomparsa della zona ipoecogena
peri-catetere cosi come dei segnali Doppler nei tessuti adiacenti al catetere.

Invece, nel caso in cui I'entita della raccolta non sia diminuita del 30% dopo due settimane di
appropriata antibioticoterapia, € consigliabile procedere ad intervento di rimozione della cuffia
superficiale e prolungamento della terapia antibiotica quando I'US non rileva un’estensione del
processo infettivo oltre la cuffia stessa. Viceversa, nelle condizioni di propagazione dell’infezione
alla porzione del tunnel compreso fra le due cuffie come nel caso di coinvolgimento della cuffia
profonda sarebbe indicata la rimozione precoce del catetere peritoneale [Fig.3].

3. PERITONITE
Obiettivi: Determinare I'assenza o la presenza di una concomitante infezione del tunnel

Nel corso degli ultimi anni, grazie all’acquisizione di ulteriori dati concernenti le peritoniti nei
pazienti in dialisi peritoneale sono state descritte specifiche entita cliniche [29,30], quali la
peritonite recidivante (“relapsing peritonitis”), definita come un episodio di peritonite che si
manifesta entro quattro settimane dalla conclusione della terapia intrapresa per il trattamento di
una precedente peritonite sostenuta dal medesimo microrganismo e la peritonite ripetuta
(“repeated peritonitis”), definita come un episodio di peritonite che si manifesta a distanza
superiore di quattro settimane dalla conclusione della terapia intrapresa per il trattamento di una
precedente peritonite sostenuta dal medesimo microrganismo [31]. Tuttavia, i fattori individuali di
rischio per il manifestarsi di una peritonite recidivante o ripetuta dopo un primo episodio di
peritonite devono ancora essere identificati con certezza.

Nello studio di Karahan et al [18] veniva eseguita I'US del tunnel in concomitanza di qualsiasi
evento infettivo comprese le peritoniti. Gli Autori osservarono che anche in assenza di alcun segno
o sintomatologia clinica, un simultaneo coinvolgimento delle cuffie e/o del tunnel, documentato
mediante US, era presente nel 54% dei pazienti. A simili risultati giungeva Korzets che identificava
mediante US un contemporaneo interessamento del tunnel nel 62% dei pazienti con diagnosi
clinica di peritonite [17]. Il 25% di questi pazienti mostrava una peritonite refrattaria alla terapia
medica rispetto allo 0% dei pazienti con peritonite e US del tunnel negativo.

Poiché nessuno dei due studi comprende un follow-up a lungo termine dei pazienti, non & possibile
correlare la positivita del coinvolgimento delle cuffie all’esame US con la probabilita futura di
manifestare peritoniti recidivanti/ripetute sostenute da un’eventuale infezione occulta persistente
a carico delle cuffie.
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Implicazioni Cliniche: Sulla base delle limitate evidenze a disposizione, sarebbe utile I'esecuzione
dell’US in tutti gli episodi di peritonite per identificare i casi con concomitante interessamento
ecografico del tunnel che, rispondendo con minore probabilita alla terapia medica, potrebbero
necessitare di un trattamento antibiotico empirico piu aggressivo e di lunga durata [20] (Fig. 3).

Non indicazione all’esame ultrasonografico del tunnel

2. SCREENING IN PAZIENTI ASINTOMATICI

Obiettivi: Individuare infezioni clinicamente asintomatiche del tunnel

Basandosi sul presupposto che I'US possieda una sensibilita maggiore rispetto alla clinica nella
diagnosi di Tl, si & indagata l'utilita di sottoporre tutti i pazienti asintomatici all’ecografia del tunnel
secondo intervalli definiti. Plum nel corso di 548 US eseguite su 62 pazienti ad ogni controllo
ambulatoriale (intervalli di 4-8 settimane) individuava solamente 3 casi di Tl ecograficamente
documentabili in assenza di ESI e di qualsiasi sintomatologia correlabile a un’infezione del catetere
[16].

L'inutilita dell’utilizzo dell’US del tunnel come strumento di screening, veniva confermata da
Vychytil che eseguendo 199 US del tunnel in pazienti asintomatici non riscontrava neanche un
esame ultrasonografico chiaramente suggestivo per Tl [32].

Implicazioni Cliniche: Non sussistono dati a favore della utilita di eseguire a scadenze predefinite
un US del tunnel del catetere in pazienti asintomatici in trattamento dialitico peritoneale al fine di
intercettare e trattare precocemente Tl a carico del catetere.

Sviluppi futuri

Sebbene gia molteplici siano le esperienze derivanti dall’utilizzo dell’US nelle infezioni correlate al
catetere, € necessario consolidare le evidenze a disposizione con studi ben pianificati.

In particolare, I'associazione di un ancor piu chiaro valore prognostico alla precisa localizzazione
del processo infettivo potrebbe permettere di distinguere differenti entita nosologiche di Tls.
L'attuale definizione di Tl non differenzia, infatti, le infezioni limitate alla cuffia superficiale dai
processi estesi al tratto compreso fra le due cuffie e/o alla cuffia profonda. Una classificazione di Tl
fondata sull’US potrebbe individuare, in caso di fallimento della terapia antibiotica, gli episodi che
beneficiano di un approccio chirurgico piu conservativo (e.g. cuff shaving, rimozione della cuffia
superficiale) da quelli che richiedono una rimozione del catetere.

Ulteriori dati sono necessari per verificare il valore predittivo dell’US del tunnel in risposta alla
terapia antibiotica; a tale scopo I'esame ecografico andrebbe ripetuto anche dopo quattro
settimane dall’inizio del trattamento.

Rimane da comprovare I'utilita della diagnosi ultrasonografica nel follow-up della peritonite. In
particolare, la persistenza all’'US di una raccolta lungo il tunnel o le cuffie permetterebbe di
identificare i soggetti a maggiore rischio di peritoniti recidivanti o ripetute.

Inoltre, il ruolo del color/power Doppler nel panorama delle infezioni correlate al catetere & ancora
da definire. Infatti, ad esclusione dell’esperienza clinica personale e di qualche case reports [33],
non si hanno a disposizione dati riguardanti il valore diagnostico e prognostico della metodica.

Dal punto di vista patofisiologico, all’inizio di una infezione € sempre presente un aumento della
vascolarizzazione locale che precede I'insorgenza di un edema o raccolta. Dunque, il riscontro di
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segnale Doppler in assenza di raccolta ipoecogena potrebbe anticipare la diagnosi di infezione (Fig.
4). Durante I'antibioticoterapia dovrebbe manifestarsi una riduzione della raccolta ipoecogena
concomitante ad una riduzione dell’ipervascolarizzazione locale.

Nel lavoro di Vychytil viene descritto che durante i quasi 200 US eseguiti di screening, 15 esami
risultavano dubbi (“questionable”) [32]. Questi episodi sono stati successivamente identificati
come negativi sulla base dell’assenza di sviluppo di sintomi/segni clinici e di mancata modificazione
del quadro ultrasonografico ai controlli successivi. L'utilizzo del color/power Doppler potrebbe
guidare nell'immediato la diagnosi differenziale di tali casi, soprattutto se accompagnati da
sospette manifestazioni cliniche (Fig. 4). Speculativamente, non & da escludere che la creazione di
una specifica “scala di gravita” basata sull’aspetto del color Doppler (e magari anche del Doppler
spettrale) possa permettere I'acquisizione di nozioni integrabili con I'aspetto B-mode al fine di

ottenere piu precise informazioni prognostiche.

Infezione
Trauma Pregressa infezione (guarita)
Posizionamento recente Leakage

Infezione (no sintomi clinici) . . '
) Condizione fisiologica
Trauma (lieve)

Fig. 4: Diagnosi differenziale della presenza/assenza di segnale Doppler nei tessuti adiacente al catetere e della
presenza/assenza di zona ipoecogena intorno al catetere/cuffia.

La quantificazione del segnale Doppler, che dipende dall'impostazione individuale dell’ecografo,
rimane ancora un problema da risolvere in futuro. L'utilizzo del Doppler potrebbe rivelarsi utile
nella fase precoce di infezione, in presenza di zona ipoecogena pericatetere inferiore a 2 mm e
nella fase di controllo a due o tre settimane.

Conclusione

L’US del tunnel nei pazienti in trattamento dialitico peritoneale € un utile strumento in tutti i casi
di infezione correlata al catetere. In particolare, negli episodi di ESIs I’'US permette di diagnosticare
una concomitante infezione del tunnel con maggiore sensibilita rispetto ai soli parametri clinici
distinguendo con elevata precisione le ESIs che si risolveranno con la sola terapia antibiotica orale
rispetto a quelle che potrebbero richiedere un maggiore impegno terapeutico (antibioticoterapia
ev, revisione chirurgica del tunnel, rimozione del catetere). Di fronte a un TI, 'US permette
inizialmente di localizzare con precisione il segmento del catetere maggiormente interessato dal
processo infettivo aiutando il clinico a prendere in considerazione la rimozione del catetere
peritoneale quando i segni ecografici di infezione delle cuffie rimangono inalterati nel tempo.
Successivamente, la ripetizione dell’'US a due settimane dall’inizio dell’antibiotico permette il
monitoraggio della risposta al trattamento supportando la decisione di prolungare
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I'antibioticoterapia o di procedere alla rimozione del catetere. Invece negli episodi di peritonite,
sebbene, i dati a disposizione sull’utilita dell’US del tunnel siano ancora limitati, sembrerebbe che
la documentazione di coinvolgimento del tunnel rappresenti un’informazione prognostica
importate nel guidare il clinico nella scelta del miglior approccio terapeutico. Non sussistono,
invece, evidenze in grado di suggerire I'utilizzo dell’US del tunnel come strumento di screening per
I'individuazione precoce di Tl in pazienti asintomatici. Sebbene I'utilita degli ultrasuoni nella
diagnosi e gestione delle infezioni correlate al catetere peritoneale € oramai indiscutibile, &
necessario verificare le evidenze a disposizione con studi rigorosamente pianificati e condotti su
popolazioni piu ampie.
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