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Raccomandazione 46 della Linea Guida perla
gestione integrata del trauma maggiore dalla
scena dell’'evento alla cura definitiva

Questo documento rappresenta la versione finale

delle raccomandazioni cliniche che hanno completato
'intero processo previsto dal Manuale metodologico per la
produzione di linee guida dell’Istituto Superiore di Sanita,
inclusa la consultazione pubblica e la revisione esterna
indipendente.

Il documento finale della presente Linea Guida sara pubblicato
quando il processo di elaborazione di tutte le raccomandazioni
relative ai quesiti clinici sara ultimato.

Agosto 2024
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LISTA DELLE RACCOMANDAZIONI FORMULATE

Quesito 27: In giovani e adulti con trauma maggiore e frattura esposta degli arti inferiori
I'approccio ortoplastico di fissazione e copertura definitiva di cute e tessuti molli fatto entro 72h
dall'incidente e preferibile dal punto di vista clinico e della costo-efficacia rispetto alla stessa

procedura effettuata entro 7 giorni?

Raccomandazione 46. In pazienti giovani o adulti con trauma maggiore e frattura esposta dell'arto
inferiore si suggerisce la fissazione ossea e copertura definitiva con cute e tessuti molli possibilmente
entro 72h dall’'evento traumatico.

Nota: Qualora non sia possibile l'intervento entro le 72h, si suggerisce la terapia a pressione negativa in
attesa dell'intervento da eseguire possibilmente entro i 7 giomi dall’ evento traumatico. La terapia a
pressione negativa viene utilizzata come medicazione temporanea anche per gli spostamenti tra
ospedali. Nelle ferite altamente contaminate si suggerisce terapia a pressione negativa con instillazione.

La sintesi ossea interna definitiva puo essere eseguita in caso di debridment accurato e possibilita di
ricostruzione di cute e tessuti molli contemporanea.

La ricostruzione di cute e tessuti molli deve possibilmente essere eseguita dal chirurgo plastico
ricostruttivo con alta specializzazione in microchirurgia. Qualora non si riesca a procedere ad
intervento precoce, per condizioni sistemiche del paziente o problematiche organizzative, si
suggerisce, prima della fase ricostruttiva, un adeguato trattamento del letto della ferita mediante
detersione, disinfezione, medicazioni avanzate, sostituti dermici e /o cutanei con o senza bendaggio

e/o presidi di immobilizzazione esterna.

Il panel di esperti ha formulato la raccomandazione seguendo un processo metodologicamente
rigoroso che, in conformita a quanto previsto dal Manuale metodologico dell’ISS, ha utilizzato il
GRADE Evidence to Decision (EtD) framework per procedere in modo strutturato e trasparente

dalle prove alle raccomandazioni.

La valutazione degli interessi dichiarati dai membri del panel non ha rilevato nessun
potenziale o rilevante conflitto di interesse rispetto alla tematica oggetto del quesito clinico.

Di seguito si riportano '’EtD framework e le appendici per la raccomandazione 46:

Appendice A - Quesito clinico e strategia di ricerca

Appendice B - Bibliografia degli studi inclusi ed elenco degli studi esclusi con motivazione
Appendice C - Sintesi delle evidenze

Appendice D - Valutazione della qualita metodologica degli studi inclusi

Appendice E - Tabelle delle evidenze

Per i dettagli su: Gruppo di sviluppo della LG, Policy per la gestione del Conflitto di Interesse (CdI),
Scope e Metodologia fare riferimento al documento LGTM_Racc1_4_def scaricabile dal link:
https://snlg.iss.it/wp-content/uploads/2021/03/LGTM_Racc1_4_def.pdf.



ETD FRAMEWORK — Quesito clinico n. 27: fissazione e copertura definitiva di cute e tessuti molli precove vs tardiva

In giovani e adulti con trauma maggiore e frattura aperta degli arti inferiori I'approccio ortoplastico di fissazione e copertura definitiva di cute e tessuti molli fatto entro 72h dall'incidente
preferibile dal punto di vista clinico e della costo-efficacia rispetto alla stessa procedura effettuata entro 7 giorni?

POPOLAZIONE: Giovani e adulti con trauma maggiore e fratture aperte degli arti inferiori dovute ad incidente traumatico

INTERVENTO: Approccio ortoplastico di fissazione e copertura definitiva di cute e tessuti molli fatto entro 72h dall'incidente

CONFRONTO: Stessa procedura effettuata entro 7 giorni

ESITI PRINCIPALI: Infezioni profonde del sito chirurgico, revisioni chirurgiche non pianificate, tasso di amputazioni, fallimento della procedura chirurgica

SETTING: Ospedaliero

PROSPETTIVA: Popolazione, SSN:

e organizzazione ed erogazione de servizi per la gestione dei pazienti con trauma;
e rete regionale per il trauma;

e personale sanitario dei servizi di emergenza territoriale

CONFLITTO DI INTERESSE La policy ISS relativa alla dichiarazione e gestione del conflitto di interessi & stata applicata e i seguenti membri del panel sono risultati essere membri votanti
(determinando la direzione e forza della raccomandazione): Chiara, lannone, Coniglio, De Blasio, Fabbri, Papa, Ruggieri, Santolini. Gli altri membri hanno approvato via e-
mail.

Membri del panel non votanti a seguito di un potenziale conflitto di interessi: nessuno.

VALUTAZIONE

Problema

Il problema rappresenta una priorita?

GluDIZI RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE
o No Le fratture aperte degli arti inferiori richiedono debridement, fissazione e copertura. Tutte e tre le fasi
o Probabilmente no dovrebbero essere eseguite con un approccio congiunto di chirurgia ortopedica e plastica come
O Probabilmente si raccomandato dalle linee guida pubblicate dall'Associazione Ortopedica Britannica (BOA) e
e Si dall'Associazione Britannica dei Chirurghi Plastici, Ricostruttivi ed Estetici (BAPRAS) nel 2017.
o Varia Tali fasi possono essere eseguite contemporaneamente oppure utilizzando altri approcci. Ad esempio, la
o Non so fissazione puo essere suddivisa in fasi, con una fissazione esterna iniziale prima della fissazione definitiva
in un secondo momento. La copertura pud anche essere eseguita in una seduta separata dopo la
fissazione definitiva. Vi e incertezza, quindi, riguardo all'approccio ottimale e la tempistica della fissazione
e della copertura.




Effetti desiderabili

Quanto sono sostanziali gli effetti desiderabili attesi?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o Irrilevante
o Piccolo

o0 Moderata
e Grande

o Varia

o Non so

E stata identificata una linea guida (LG) NICE (Fractures (complex): assessment and management (NG37))
aggiornata al 2015 che risponde perfettamente al quesito in esame. Essendo la linea guida di alta qualita,
si procede con il processo di adolopment della LG per intraprendere iter di adozione/adattamento delle
raccomandazioni nel contesto italiano.

La linea guida (Fractures (complex): assessment and management (NG37)) ha condotto una revisione
sistematica di studi concentrandosi principalmente sulla ricerca di RCT, revisioni sistematiche di RCT
oppure di studi di coorte qualora non ci fossero RCT.

La ricerca bibliografica delle prove & stata aggiornata al 21 gennaio 2024 partendo dalla ricerca
bibliografica effettuata dalla LG NICE. Sono stati identificati 1233 records dopo I'eliminazione dei duplicati.
In conclusione, sono stati aggiunti 3 studi.

Sono stati analizzati in modo separato tre tipologie di confronto.

Confronti:

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a fissazione definitiva
immediata e copertura posticipata

Solo un RCT ha soddisfatto i criteri di inclusione ed & stato incluso nella revisione.

Poiché si & ritenuto che questo studio avesse una popolazione molto specifica (basso tasso di
contaminazione), per questo confronto sono stati inclusi anche studi di coorte per consentire di
considerare una popolazione piu ampia e clinicamente rilevante. Sono stati quindi inclusi altri quattro
studi di coorte retrospettivi, la maggior parte dei quali comprendeva pazienti con un alto tasso di
contaminazione.

Per la descrizione degli studi inclusi si puo consultare il file "Descrittive studi inclusi".

Evidenze cliniche da RCT incluso:

PMnmber of studies ‘Control event rate
Ortrame. (participants) Imprecizion GRADE rating Ahsolate difference. (per 1000} Control mean (for continnons mutcones)
Deeg zurgsead site mfaction— overall| 1 (n=74) Moty segigue [ VERY LOW |49 fower per 1000 34
i

{from 33 fewer to 47 more)

La sintesi interna definitiva pud essere
eseguita in caso di debridment accurato e
possibilita di ricostruzione di cute e tessuti
molli contemporanea.

La ricostruzione di cute e tessuti molli deve
possibilmente essere eseguita dal chirurgo
plastico ricostruttivo con alta specializzazione
in  microchirurgia. Laddove ci0 non sia
possibile per condizioni sistemiche del
paziente o problematiche organizzative, si
suggerisce, prima della fase ricostruttiva, un
adeguato trattamento del letto della ferita
mediante detersione, disinfezione,
medicazioni avanzate, sostituti dermici e/o
cutanei con o senza bendaggio. La terapia a
pressione negativa viene utilizzata come
medicazione temporanea anche per gli
spostamenti tra ospedali. Nelle ferite
altamente contaminate si suggerisce terapia a
pressione negativa con instillazione.




Evidenze cliniche dagli studi di coorte retrospettivi:

Numhey, of
studies
Outcoms (participants)  Imprecision
Despinfection 3 (n=225) Senous
imprEcision
Ewther unplanned 1 (n=4%) Wty senioms
surgary
Ampsation 1 (n=19) Nery serigns
imprECision

GRADE
rating

VERY
LOwW

VERY
LOW

VERY
LOW

Absolute Difference

112 fewer per 1000
(from 36 fewer to 146 fawer)

TNot avatlabla
Adjustad O (85% Clg), estimated using indirect
treatment compartson methods: 0082 (0023 0 1.70)

9% fewer per 1000
{132 fewer to 194 mors)

Control event rate
(per 10041} for Contrel mean (for
hinary outcomes confinmous putcomes)

178

136

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a fissazione e copertura

entrambe posticipate

Non sono stati identificati RCT includibili, pertanto sono stati analizzati solo due studi di coorte.
Dall'aggiornamento poi sono stati aggiunti altri tre studi sempre di coorte.
Per la descrizione degli studi inclusi si puo consultare il file "Descrittive studi inclusi".

Evidenze cliniche dagli studi di coorte:




Comtrol event rate (per TG}
for hinary outcomes
OR

No. of sudies GRADE Confrol mean (for continueus  Contrel mean {for
Outeame (partisipants) Imprecision rating Absolute difference outcomes) continuous outcomes)
Deep infechion 1(n=29) T SETIRNS IMPTECIsian VERY 270 fewer per 100G 267
LOW (from SO0 fewer to 30 fewer)
Flap falure 2 (=28} No 360008 IDTECIEen VERY 500 fewer per 1000 o
{total or partial) LOW (frore 770 lower to 230 lower) [based

on raw, unadjusted, data]
Adjusted OR (95% CIs): 0.02{0.01 10
0.59)

Number of fugther  1(n=29) Only range green for each group, 30 VERY -1.3 gperations 1.5 pperatons
treatments imprecizion unclear Low

Retum to weight 1{n=29) Only range given for each group, so. VERY 4.6 miths 2.6 mpatks
bLeaning mmprecedon unclear LOW

Ampuiation 1ip=29) Unclear VERY ot pstimable

Low

Fissazione definitiva immediata e copertura posticipata rispetto a fissazione e copertura entrambe
posticipate
Non sono stati ritenuti includibili né RCT né studi di coorte

Riassunto delle evidenze:

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a fissazione definitiva
immediata e copertura posticipata

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio randomizzato comprendente 76 pazienti
suggeriscono che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di
infezione profonda inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata, sebbene
un’importante imprecisione.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da tre studi di coorte comprendenti 256 pazienti hanno suggerito
che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di infezione
profonda inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata, senza importante
imprecisione.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 806 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di




amputazione inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata, senza importante
imprecisione.

Prove di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 392 pazienti hanno suggerito
che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso di interventi non pianificati
significativamente inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata, sebbene
un’importante imprecisione.

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a fissazione e copertura
entrambe posticipate

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di
infezione profonda inferiore rispetto alla fissazione con chiusura posticipata sebbene un’importante
imprecisione.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da due studi di coorte comprendenti 100 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso significativamente inferiore di
flap failure rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un numero clinicamente inferiore di
ulteriori operazioni non pianificate rispetto alla fissazione con chiusura posticipata.

Prove di qualita molto bassa provenienti da uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tempo clinicamente importante
inferiore per tornare alla normale attivita di supporto del peso, rispetto alla fissazione a stadi con chiusura
a stadi, con imprecisione non chiara.

Le evidenze di qualita molto bassa di uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno suggerito che
la fissazione definitiva con chiusura immediata e la fissazione a stadi con chiusura a stadi non differiscono
nei loro effetti sull'amputazione, poiché non si sono verificati eventi in nessuno dei due gruppi.

Lo studio di Aljawadi et al. del 2022 ha analizzato i dati da 102 pazienti con fratture Gustilo—Anderson IIIB
e sottoposti a fissazione e copertura contemporaneamente. La tibia € stata la sede piu frequente della
lesione (60%). Il 55,9% delle lesioni era dovuto a incidenti stradali (RTA). 102 pazienti su 120 hanno avuto
12 mesi di follow-up (durata media del follow-up 25 mesi). Il tempo trascorso dall'infortunio all'intervento
chirurgico definitivo e stato di 7,71 giorni. Trentadue pazienti (26,6%) sono stati operati entro 72 h
dall'infortunio, 76 pazienti (63,3%) entro 7 giorni, 106 pazienti (88,33%) entro 14 giorni. Questo ritardo era
legato alla situazione medica dei pazienti, al ritardo nel trasferimento dagli ospedali locali oppure a causa
della mancata disponibilita di competenze ortopediche e chirurgiche combinate. | risultati non hanno
mostrato alcuna correlazione statisticamente significativa tra I'esito positivo dell’intervento e il tempo
trascorso dall'incidente all’intervento definitivo. | risultati, inoltre, non hanno mostrano alcuna
correlazione statisticamente significativa tra il tasso di infezione delle ferite superficiali ed il tempo
trascorso tra l'incidente e l'intervento definitivo.




Lo studio di Cao et al. del 2022 ha analizzato retrospettivamente i dati di 394 casi di fratture Gustilo—
Anderson IlIB. Queste ultime sono state suddivise in due gruppi in base al numero di debridements a cui
sono state sottoposte: gruppo precoce (< 2 debridements) rispetto a gruppo posticipato (> 2
debridements). L'intervallo medio tra l'incidente e la ricostruzione completa del lembo nel gruppo
soggetto ad intervento precoce e stato di 6,15 + 1,82 giorni dall’operazione, significativamente piu breve
rispetto al gruppo di pazienti soggetti ad intervento ritardato in cui si sono calcolati 16,46 + 4,09 giorni tra
I'operazione e la ricostruzione completa del lembo. A causa delle condizioni delle ferite e dei diversi
schemi chirurgici condotti, gli intervalli ricostruttivi medi ed i tempi delle procedure ricostruttive sono stati
significativamente piu lunghi nel gruppo ad intervento posticipato (16,46 + 4,09 giorni) rispetto al gruppo
soggetto ad intervento precoce (6,15 * 1,82 giorni).

Lo studio di Liu 2023 ha analizzato retrospettivamente i dati di 244 pazienti. In base alla classificazione di
Gustilo-Anderson, le fratture analizzate erano cosi suddivise: 38 casi di tipo I, 61 casi di tipo IlIA, 80 casi di
tipo 1lIB e 65 casi di fratture di tipo IlIC.Il tempo dalla lesione alla copertura del lembo & stato entro 72 ore
in 67 casi, da 72 h a 7 giorni in 96 casi e piu di 7 giorni in 81 casi. L'analisi di regressione logistica
multivariata ha mostrato che il tempo dalla lesione alla copertura del lembo >7 giorni (p = 0,003; OR =
12,3; 95% Cl = 2,3-65,1) risulta come fattore di rischio statisticamente significativo per la necrosi del
lembo.

Efficacia della terapia a pressione negativa

Quando la copertura immediata non viene eseguita, la terapia a pressione negativa € una opzione
terapeutica. Per tale motivo e stata individuato un aggiornamento della LG NICE (NG37) di novembre 2022
che confronta la terapia a pressione negativa con la medicazione standard in pazienti con fratture aperte
dopo il debridment chirurgico quando la copertura immediata non viene eseguita.

La linea guida effettuta una revisione sistematcia fino al 30/06/2022 ed include 9 studi randomizzati per
un totale di circa 1130 partecipanti.

Per la descrizione degli studi inclusi si puo consultare il file "Descrittive studi inclusi".

Non e stato dimostrato che la terapia a pressione negativa abbia peggiorato nessuno degli esiti analizzati
rispetto alle medicazioni convenzionali. Pertanto, il comitato ha ritenuto che la mancanza di prove di
miglioramento dell'efficacia di questa terapia rispetto alle medicazioni convenzionali per tutti gli esiti
abbia comportato la necessita di modificare la debole raccomandazione sull'uso della terapia a pressione
negativa contenuta nella linea guida del 2016. Tuttavia, il comitato ha ritenuto che, nella pratica, l'uso di
guesta terapia presentasse dei vantaggi che non sono stati colti dalle evidenze, tra cui la riduzione dei
cambi di medicazione (che non sono stati riportati in nessuno degli studi), la riduzione del tempo di
assistenza infermieristica nelle 72 ore successive alla fissazione e all'escissione della ferita, la diminuzione




del dolore e una maggiore accettabilita. A causa della mancanza di prove su questi risultati, il comitato
non si & sentito in grado di raccomandare di non utilizzare la terapia a pressione negativa. Il comitato ha
ritenuto, sulla base dell'esperienza, che la maggior parte dei benefici derivassero dal fatto che si tratta di
una medicazione che normalmente rimane in situ fino alla copertura definitiva a differenza di una
medicazione standard.

Sulla base delle evidenze cliniche, quindi, il comitato non ha ritenuto che la terapia a pressione negativa
dovesse essere raccomandata per tutti i pazienti, ma che dovesse rimanere un'opzione che i medici
possono adottare valutando la tipologia di ferita. 1| comitato ha anche discusso le considerazioni
sull’equita e ha ritenuto importante che questa terapia possa essere utilizzata come opzione per le
persone con disabilita di apprendimento o deficit cognitivi, i bambini e i giovani, al fine di ridurre il numero
di cambi di medicazione e il disagio associato.

Effetti indesiderabili

Quanto sostanziali sono gli effetti indesiderabili attesi?

GIUDIZI RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

O Irrilevanti E stata identificata una linea guida (LG) NICE (Fractures (complex): assessment and management (NG37)) | Il panel ritiene di sottolineare la necessita di
o Piccoli aggiornata al 2015 che risponde perfettamente al quesito in esame. Essendo la linea guida di alta qualita, | interventi ed anestesie prolungate in pazienti
o Moderati si procede con il processo di adolopment della LG per intraprendere iter di adozione/adattamento delle | con trauma maggiore quale possibile causa di
o Grandi raccomandazioni nel contesto italiano. effetti indesiderati

® Varia La linea guida (Fractures (complex): assessment and management (NG37)) ha condotto una revisione

o Non so sistematica di studi concentrandosi principalmente sulla ricerca di RCT, revisioni sistematiche di RCT

oppure di studi di coorte qualora non ci fossero RCT.

La ricerca bibliografica delle prove é stata poi aggiornata al 21 gennaio 2024 partendo dalla ricerca
bibliografica effettuata dalla LG NICE. Sono stati identificati 1233 records dopo I'eliminazione dei duplicati.
In conclusione, non sono state trovate evidenze in merito.

10



Qualita delle prove

Qual e la qualita complessiva delle prove relative agli effetti?

GIUDIZI RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE
® molto bassa La certezza delle evidenze é stata considerata globalmente MOLTO BASSA per la tipologia degli studi

O Bassa inclusi e per imprecisione in alcuni esiti.

0 Moderata

o Alta

o Nessuno studio incluso

Valori

Esiste una importante incertezza o variabilita rispetto al valore attribuito agli esiti principali?

GIUDIZI RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE
o Importante incertezza o E stata fatta una ricerca bibliografica su PubMed/Medline ed Embase fino al 24/01/2024, senza limitazioni

variabilita di lingua. Sono stati individuati 297 records dopo la rimozione dei duplicati. Nessuno studio & stato

o Probabile importante incertezza | ritenuto includibile.

o variabilita

® Probabilmente nessuna
importante incertezza o variabilita
o Nessuna incertezza o variabilita
importante
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Bilancio degli effetti

Il bilancio tra effetti desiderabili e indesiderati favorisce I'intervento o il confronto?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o Favorisce il confronto

o Probabilmente favorisce il
confronto

o Non favorisce né l'intervento né
il confronto

® Probabilmente favorisce
I'intervento

o Favorisce l'intervento

o Varia

o Non so

Risorse necessarie

Quanto sono grandi le risorse necessarie (costi)?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

® Costi elevati

o Costi moderati

o Costi e risparmi irrilevanti
O Risparmi moderati

o Risparmi elevati

o Varia

o Non so

E stata fatta una ricerca bibliografica su PubMed/Medline ed Embase fino al 24/01/2024, senza limitazioni
di lingua. Sono stati individuati 36 records dopo la rimozione dei duplicati. Nessuno studio & stato ritenuto
includibile.

Da un punto di vista organizzativo € necessaria
una equipe ortoplastica disponibile nelle 24

ore.
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Qualita delle prove relative alle risorse necessarie

Qual ¢ la qualita delle prove relative alle risorse necessarie (costi)?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o0 Molto bassa

O Bassa

0 Moderata

o Alta

e Nessuno studio incluso

Costo-efficacia

La costo-efficacia dell'intervento favorisce l'intervento o il controllo?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o Favorisce il confronto

O Probabilmente favorisce il
confronto

o Non favorisce ne l'intervento ne
il confronto

o Probabilmente favorisce
I'intervento

o Favorisce l'intervento

o Varia

e Nessuno studio incluso

E stata fatta una ricerca bibliografica su PubMed/Medline ed Embase fino al 24/01/2024, senza limitazioni
di lingua. Sono stati individuati 36 records dopo la rimozione dei duplicati. Nessuno studio e stato ritenuto
includibile.

Il trattamento precoce e definitivo delle
fratture aperte consente un ritorno alle
normali attivita lavorative piu rapido con

riduzione dei costi sociali di queste lesioni.
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Equita

Quale potrebbe essere I'impatto dell’intervento sull’equita?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o Ridotto

® Probabilmente ridotto

0 Probabilmente nessun impatto
o Probabilmente aumentato/a

o Aumentato

o Varia

o Non so

Accettabilita

E stata fatta una ricerca bibliografica su PubMed/Medline ed Embase fino al 24/01/2024, senza limitazioni
di lingua. Sono stati individuati 297 records dopo la rimozione dei duplicati. Nessuno studio & stato
ritenuto includibile.

Essendo limitato il numero di centri in cui &
possibile la fissazione e copertura immediata
delle fratture aperte non tutti i pazienti con
gueste lesioni possono accedere da subito al
trattamento ideale.

L'intervento e accettabile per i principali stakeholder?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o No

o Probabilmente no
O Probabilmente si
LI

o Varia

o Non so

Fattibilita

E stata fatta una ricerca bibliografica su PubMed/Medline ed Embase fino al 24/01/2024, senza limitazioni
di lingua. Sono stati individuati 297 records dopo la rimozione dei duplicati. Nessuno studio & stato
ritenuto includibile.

E' fattibile I'implementazione dell'intervento?

GIUDIZI

RICERCA DELLE PROVE DI EVIDENZA

CONSIDERAZIONI AGGIUNTIVE

o No

O Probabilmente no
® Probabilmente si
o Si

o Varia

o Non so

E stata fatta una ricerca bibliografica su PubMed/Medline ed Embase fino al 24/01/2024, senza limitazioni
di lingua. Sono stati individuati 297 records dopo la rimozione dei duplicati. Nessuno studio & stato
ritenuto includibile.

L'applicazione della LG prevede un
aggiornamento del modello organizzativo in
termini di risorse e distribuzione e allocazione
dei pazienti.

14




RIASSUNTO DEI GIUDIZI
GluDIzI

PROBLEMA Si

EFFETTI DESIDERABILI Grande

EFFETTI INDESIDERABILI Varia

QUALITA DELLE PROVE Molto bassa

Probabilmente nessuna
VALORI importante incertezza o
variabilita

Probabilmente favorisce

BILANCIO DEGLI EFFETTI I'intervento

RISORSE NECESSARIE Costi elevati

QUALITA DELLE PROVE RELATIVE
ALLE RISORSE NECESSARIE

Nessuno studio incluso

COSTO-EFFICACIA Nessuno studio incluso

EQUITA Probabilmente ridotto

ACCETTABILITA Si

FATTIBILITA Probabilmente si

TIPO DI RACCOMANDAZIONE

Raccomandazione forte contro l'intervento Raccomandazione condizionata contro Raccomandazione condizionata di non GETLe T BN BT NG [ [P BT ERE R E N[ R accomandazione forte a favore dell'intervento
l'intervento differenza fra l'intervento e il confronto dell'intervento

o O o (] o
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CONCLUSIONI
Raccomandazione

Raccomandazione n 46. In pazienti giovani o adulti con trauma maggiore e frattura aperta dell’arto inferiore si suggerisce la fissazione ossea e copertura definitiva con cute e tessuti molli
possibilmente entro 72h dall’evento traumatico.

NOTA: Qualora non sia possibile I'intervento entro le 72h, si suggerisce la terapia a pressione negativa in attesa dell’intervento da eseguire possibilmente entro i 7 giorni dall’ evento
traumatico. La terapia a pressione negativa viene utilizzata come medicazione temporanea anche per gli spostamenti tra ospedali. Nelle ferite altamente contaminate si suggerisce terapia a
pressione negativa con instillazione.

La sintesi ossea interna definitiva puo essere eseguita in caso di debridment accurato e possibilita di ricostruzione di cute e tessuti molli contemporanea.

La ricostruzione di cute e tessuti molli deve possibilmente essere eseguita dal chirurgo plastico ricostruttivo con alta specializzazione in microchirurgia. Qualora non si riesca a procedere ad
intervento precoce, per condizioni sistemiche del paziente o problematiche organizzative, si suggerisce, prima della fase ricostruttiva, un adeguato trattamento del letto della ferita mediante
detersione, disinfezione, medicazioni avanzate, sostituti dermici e/o cutanei con o senza bendaggio e/o presidi di immobilizzazione esterna.
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APPENDICE A - QUESITO CLINICO E STRATEGIA DI RICERCA

Quesito clinico: In giovani e adulti con trauma maggiore e frattura esposta degli arti inferiori
I'approccio ortoplastico di fissazione e copertura definitiva di cute e tessuti molli fatto entro 72h
dall'incidente é preferibile dal punto di vista clinico e della costo-efficacia rispetto alla stessa procedura
effettuata entro 7 giorni?

PICO

Popolazione Bambini, giovani e adulti che hanno subito una frattura aperta a seguito di un incidente traumatico

Intervento Fissazione definitiva (interna o esterna) e contemporanea copertura della ferita
Fissazione definitiva (interna o esterna) e copertura posticipata della ferita

Fissazione posticipata (inizialmente interna e poi interna o esterna) e copertura posticipata della
ferita

Confronto Tra le tre procedure

Esiti Critici:
e Mortalita fino a 12 mesi
e Qualita di vita
e Ritorno alle normali attivita
e Infezione profonda del sito chirurgico
e Re-intervento (non pianificato)
Importanti:

e Durata dell’ospedalizzazione

Disegno RCT o revisioni sistematiche di RCT; studi di coorte se non sono stati recuperati RCT.
degli studi
includibili

Strategia di ricerca

MEDLINE (Pubmed) (1946 to 21 gennaio 2024)

((("fractures, open"[MeSH Terms] OR (("open"[Title/Abstract] OR "compound"[Title/Abstract]) AND
("“fracture*'[Title/Abstract] OR "frx"[Title/Abstract])) OR "fractures, bone"[MeSH Terms] OR
"fracture*"[Title/Abstract] OR "frx"[Title/Abstract]) AND (("Lower Extremity"[Mesh]) OR
(((Lower([Title/Abstract] OR inferius[Title/Abstract]) AND (Extremit*[Title/Abstract] OR
Limb*[Title/Abstract] OR Membrum[Title/Abstract]))))) AND (("surgery, plastic'[MeSH Terms] OR
(("reconstruct*"[Title/Abstract] OR "plastic"[Title/Abstract] OR "aesthetic"[Title/Abstract] OR
"esthetic"[Title/Abstract]) AND ("surgery"[Title/Abstract] OR "surgeon*"[Title/Abstract] OR
"specialist*"[Title/Abstract] OR "consultant*'[Title/Abstract])) OR "orthoplastic"[Title/Abstract] OR
"ortho-plastic”[Title/Abstract] OR (("orthoplastic"[Title/Abstract] OR "ortho-plastic"[Title/Abstract]) AND
"approach”[Title/Abstract]))) AND ("Patient Care Team"[MeSH Terms] OR "Interprofessional
Relations"[MeSH Terms] OR "Cooperative Behavior'[MeSH Terms] OR
(("interdisciplinary"[Title/Abstract] OR "multi-disciplinary”[Title/Abstract] OR
"interprofessional"[Title/Abstract] OR "multi-professional"[Title/Abstract]) AND ("team*"[Title/Abstract]
OR "service*'[Title/Abstract] OR "approach*'[Title/Abstract])) OR (("health"[Title/Abstract] OR
"care"[Title/Abstract]) AND "team*"[Title/Abstract]))
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Embase (1974 to 21 Gennaio 2024)

#1 'open fracture'/exp/mj

#2 ((open OR compound) NEXT/5 (fracture* OR frx)):ti,ab

#3 #1 OR #2

#4 'fracture'/exp/mj

#5 'fracture' OR frx:ti,ab

#6 #4 OR #5

#7 #3 OR #6

#8 'lower limb'/exp/mj

#9 (lower OR inferi*) NEXT/5 (extremit* OR limb* OR membrum)

#10 #8 OR #9

#11 'lower limb'/exp/mj

#12 (lower OR inferius) NEXT/5 (extremit* OR limb* OR membrum)

#12 'plastic surgery'/exp/mij

#13 (‘reconstruct* OR 'plastic' OR 'aesthetic' OR 'esthetic’) NEXT/5 ('surgery' OR 'surgeon* OR
'specialist* OR 'consultant*")

#14 orthoplastic OR 'ortho plastic"ti,ab

#15 (orthoplastic OR 'ortho-plastic’) NEAR/5 approach

#16 #12 OR #13 OR #14 OR #15

#17 #7 AND #10 AND #16

#18 #7 AND #10 AND #16 AND [article])/lim AND [humans]/lim AND ([adult]/lim

#19 'patient care team'/exp/mj OR 'public relations'/exp/mj OR 'cooperation'/exp/mj

#20 'interdisciplinary’ OR 'multi-disciplinary’ OR 'interprofessional' OR 'multi-professional':ti,ab
#21 (team* OR service* OR approach* OR health OR care) NEXT/5 team*

#22 #19 OR #20 OR #21

#23 #18 AND #22 AND [article)/lim AND [humans]/lim AND ([adult]/lim

Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL; 2024, Issue 01) in the Cochrane
Library (searched 22 gennaio 2024)

#1. MeSH descriptor: [fractures, open] explode all trees

#2. ((open or compound) near/3 (fracture* or frx or fx)):ti,ab

#3. #1 or #2

#4. MeSH descriptor: [fractures, bone] explode all trees

#5. (fracture* or frx or fx):ti,ab

#6. #4 or #5

#7. MeSH descriptor: [surgery, plastic] explode all trees

#8. ((reconstruct* or plastic or aesthetic or esthetic) near/2 (surgery or surgeon* or specialist* or
consultant*)):ti,ab

#9.  {or #7-#8}

#10. MeSH descriptor: [patient care team] explode all trees

#11. MeSH descriptor: [interprofessional relations] explode all trees

#12. MeSH descriptor: [cooperative behavior] explode all trees

#13. ((interdisciplinary or multi-disciplinary or interprofessional or multi-professional) near/2 (team*
or service* or approach®)):ti,ab

#14. ((health or care) near/2 team*):ti,ab

#15. {or #10-#14}

#16. #3 and (#9 or #15)

#17. #6 and #9 and #15

#18. #16 or #17
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APPENDICE C-SINTESI DELLE EVIDENZE

{ Identification of studies via databases and registers

Identification of studies via other methods
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Duplicate records removed
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**|f automation tools were used, indicate how many records were excluded by a human and how many were excluded by

automation tools.

Figura 1. Diagramma di flusso della selezione degli studi.
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SINTESI DELLE EVIDENZE

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a
fissazione definitiva immediata e copertura posticipata

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio randomizzato comprendente 76 pazienti
suggeriscono che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente
importante di infezione profonda inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura
posticipata, sebbene un’importante imprecisione.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da tre studi di coorte comprendenti 256 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di
infezione profonda inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata, senza
importante imprecisione.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 806 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di
amputazione inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata, senza importante
imprecisione.

Prove di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 392 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso di interventi non
pianificati significativamente inferiore rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata,
sebbene un’importante imprecisione.

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a
fissazione e copertura entrambe posticipate

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso clinicamente importante di
infezione profonda inferiore rispetto alla fissazione con chiusura posticipata sebbene un’importante
imprecisione.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da due studi di coorte comprendenti 100 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tasso significativamente
inferiore di flap failure rispetto alla fissazione definitiva con chiusura posticipata.

Evidenze di qualita molto bassa derivanti da uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un numero clinicamente
importante di ulteriori operazioni non pianificate rispetto alla fissazione con chiusura posticipata.

Prove di qualita molto bassa provenienti da uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata ha un tempo clinicamente importante
inferiore per tornare alla normale attivita di supporto del peso, rispetto alla fissazione a stadi con
chiusura a stadi, con imprecisione non chiara.

Le evidenze di qualita molto bassa di uno studio di coorte comprendente 29 pazienti hanno
suggerito che la fissazione definitiva con chiusura immediata e la fissazione a stadi con chiusura a
stadi non differiscono nei loro effetti sull'amputazione, poiché non si sono verificati eventi in
nessuno dei due gruppi.

Lo studio di Aljawadi et al. del 2022 ha analizzato i dati da 102 pazienti con fratture Gustilo—
Anderson I11B e sottoposti a fissazione e copertura contemporaneamente. La tibia e stata la sede piu
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frequente della lesione (60%). Il 55,9% delle lesioni era dovuto a incidenti stradali (RTA). 102
pazienti su 120 hanno avuto 12 mesi di follow-up (durata media del follow-up 25 mesi). Il tempo
trascorso dall'infortunio all'intervento chirurgico definitivo é stato di 7,71 giorni. Trentadue pazienti
(26,6%) sono stati operati entro 72 h dall'infortunio, 76 pazienti (63,3%) entro 7 giorni, 106 pazienti
(88,33%) entro 14 giorni. Questo ritardo era legato alla situazione medica dei pazienti, al ritardo nel
trasferimento dagli ospedali locali oppure a causa della mancata disponibilita di competenze
ortopediche e chirurgiche combinate. | risultati non hanno mostrato alcuna correlazione
statisticamente significativa tra 1’esito positivo dell’intervento e il tempo trascorso dall’incidente
all’intervento definitivo. I risultati, inoltre, non hanno mostrano alcuna correlazione statisticamente
significativa tra il tasso di infezione delle ferite superficiali ed il tempo trascorso tra I’incidente e
I'intervento definitivo.

Lo studio di Cao et al. del 2022 ha analizzato retrospettivamente i dati di 394 casi di fratture
Gustilo-Anderson 111B. Queste ultime sono state suddivise in due gruppi in base al numero di
debridements a cui sono state sottoposte: gruppo precoce (< 2 debridements) rispetto a gruppo
posticipato (> 2 debridements). L'intervallo medio tra I’incidente e la ricostruzione completa del
lembo nel gruppo soggetto ad intervento precoce € stato di 6,15 £ 1,82 giorni dall’operazione,
significativamente piu breve rispetto al gruppo di pazienti soggetti ad intervento ritardato in cui si
sono calcolati 16,46 £ 4,09 giorni tra ’operazione ¢ la ricostruzione completa del lembo. A causa
delle condizioni delle ferite e dei diversi schemi chirurgici condotti, gli intervalli ricostruttivi medi
ed i tempi delle procedure ricostruttive sono stati significativamente piu lunghi nel gruppo ad
intervento posticipato (16,46 + 4,09 giorni) rispetto al gruppo soggetto ad intervento precoce (6,15
+ 1,82 giorni).

Lo studio di Liu 2023 ha analizzato retrospettivamente i dati di 244 pazienti. In base alla
classificazione di Gustilo-Anderson, le fratture analizzate erano cosi suddivise: 38 casi di tipo Il, 61
casi di tipo A, 80 casi di tipo 11IB e 65 casi di fratture di tipo HIC.IlI tempo dalla lesione alla
copertura del lembo e stato entro 72 ore in 67 casi, da 72 h a 7 giorni in 96 casi e piu di 7 giorni in
81 casi. L'analisi di regressione logistica multivariata ha mostrato che il tempo dalla lesione alla
copertura del lembo >7 giorni (p = 0,003; OR = 12,3; 95% CI = 2,3-65,1) risulta come fattore di
rschio statisticamente significativo per la necrosi del lembo.
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APPENDICE D — VALUTAZIONE DELLA QUALITA METODOLOGICA DEGLI STUDI INCLUSI

Valutazione del rischio di bias per gli studi inclusi dopo aggiornamento con “Newcastle-Ottawa Quality Assessment Form” per studi di
coorte:

Studio ITEM ITEM ITEM ITEM ITEM ITEM ITEM ITEM ITEM Punteggio
1 2 3 4 5A 5B 6 7 8

Aljawadi_2020

Cao_2022

Liu_2023

Items negli studi di coorte: 1, rappresentativita della coorte degli esposti; 2, selezione della coorte dei non esposti; 3, accertamento dell'esposizione; 4, dimostrazione che 'esito di interesse
non era presente all'inizio dello studio; 5A, comparabilita delle coorti (sulla base del disegno o dell'analisi) per quanto riguarda l'eta; 5B, comparabilita delle coorti per quanto riguarda
I'estensione e la durata della malattia; 6, valutazione dell'esito; 7, il follow-up e stato sufficientemente lungo da consentire il verificarsi degli esiti; 8, adeguatezza del follow-up delle coorti;

ND, non disponibile.



APPENDICE E — TABELLE DELLE EVIDENZE

Evidenze cliniche da LG NICE:

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a fissazione definitiva immediata e copertura
posticipata

Solo un RCT ha soddisfatto i criteri di inclusione ed & stato incluso nella revisione.

Poiché si é ritenuto che questo studio avesse una popolazione molto specifica (basso tasso di contaminazione), per questo confronto sono stati inclusi
anche studi di coorte per consentire di considerare una popolazione pitu ampia e clinicamente rilevante. Sono stati quindi inclusi altri quattro studi di
coorte retrospettivi, la maggior parte dei quali comprendeva pazienti con un alto tasso di contaminazione.

Evidenze cliniche da RCT incluso:

Number of studies Control event rate
Outcome (participants) Imprecision GRADE rating Absolute difference (per 1000) Control mean (for continuous outcomes)
Deep surgical site infection— overall |1 (n=76) Very serious | VERY LOW 49 fewer per 1000 56

(from 55 fewer to 47 more)

Evidenze cliniche dagli studi di coorte retrospettivi:

Number of Control event rate
studies GRADE (per 1000) for Control mean (for
Outcome (participants)  Imprecision rating Absolute Difference binary outcomes continuous outcomes)
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Number of Control event rate

studies GRADE (per 1000) for Control mean (for
Outcome (participants)  Imprecision rating Absolute Difference binary outcomes continuous outcomes)
Deep infection 3 (n=225) Serious VERY 112 fewer per 1000 178
imprecision LOW (from 36 fewer to 146 fewer)
Further unplanned 1 (n=49) Very serious VERY Not available -
surgery LOW Adjusted OR (95% Cls), estimated using indirect

treatment comparison methods: 0.62 (0.23 to 1.70)

Amputation 1 (n=49) Very serious VERY 99 fewer per 1000 136
imprecision LOW (132 fewer to 194 more)

Fissazione definitiva e copertura della ferita entrambe immediate rispetto a fissazione e copertura entrambe posticipate
Non sono stati identificati RCT includibili, pertanto sono stati analizzati solo due studi di coorte.

Evidenze cliniche dagli studi di coorte:

Control event rate (per 1000) for
binary outcomes

OR
No. of studies GRADE Control mean (for continuous Control mean (for
Outcome (participants) Imprecision rating Absolute difference outcomes) continuous outcomes)
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Outcome

Deep infection

Flap failure
(total or partial)

Number of further
treatments

Return to weight
bearing

Amputation

No. of studies

(participants) Imprecision

1 (n=29)

2 (n=28)

1(n=29)

1 (n=29)

1 (n=29)

No serious imprecision

No serious imprecision

Only range given for each group, so
imprecision unclear

Only range given for each group, so
imprecision unclear

Unclear

GRADE
rating Absolute difference

VERY LOW 270 fewer per 1000
(from 500 fewer to 30 fewer)

VERY LOW 500 fewer per 1000
(from 770 lower to 230 lower) [based on
raw, unadjusted, data]
Adjusted OR (95% Cls): 0.09 (0.01 to
0.59)

VERY LOW -2.3 operations

VERY LOW -4.6 months

VERY LOW Not estimable

Control event rate (per 1000) for
binary outcomes

8§ntrol mean (for continuous Control mean (for
outcomes) continuous outcomes)
267
0

3.9 operations

9.6 months
0
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