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1. RESUMO

Introdugdo: As varizes dos membros inferiores t€ém prevaléncia elevada na populacao,
chegando a 57,5% das mulheres, sendo estimado entre 80-90% quando pesquisado veias
inestéticas reticulares e teleangiectasias. Os problemas relacionados a veia podem ou ndo ser
sintomaticos e, quando sintomaticos, incluem uma ampla gama de sinais clinicos que variam
desde dilatagdo venosa superficial minima até alteracdes cronicas da pele com ulceragdo. O
tratamento destas alteracdes ¢ o motivo de maior frequéncia na procura por cirurgidos
vasculares em consultérios. Dentre as técnicas para tratamento das telangiectasias, temos a
escleroterapia quimica que procura causar lesdo endotelial e obliteracdo dos vasos tratados.
Para veias reticulares, ndo temos consenso de qual o melhor tratamento com aumento recente
do uso de Laser transdérmico para tratamento de tal condi¢do com resultados satisfatorios.
Procedimentos hibridos combinam os beneficios do laser e escleroterapia, minimizando suas
complicagdes e aumentando sua eficidcia quando do uso isolado. Algumas publicagdes
compararam o uso do laser transdérmico e escleroterpia porém nao a associagdo das técnicas
e esclerosantes. Objetivo: avaliar dois protocolos de tratamento de veias reticulares e
telangiectasias de membros inferiores com associagdo de laser transdérmico e solugdo
esclerosante quimica. Método. estudo prospectivo, randomizado, controlado. Amostra serd de
conveniéncia e continua de pacientes que procuram avaliacdo médica vascular para tratamento
de veias reticulares e telangiectasias. Serdo randomizados 56 membros inferiores para
tratamento sendo randomizados para dois protocolos de tratamento: Laser transdérmico com
parametros fixos associado a Escleroterpia com Glicose 75% e Escleroterpia com Polidocanol
0,5%. A area de tratamento e avaliacdo fica delimitada em um quadrado de 08 cm por 10 cm
na face lateral ou posterior da coxa. O tratamento sera realizado em uma Unica sessao na area
determinada visando tratar todas as veias reticulares e telangiectasias. Sera realizado registro
fotografico prévio ao tratamento, imediatamento apds € em 30 e 90 dias para comparagdo e
analise de melhora por dois cirurgides vasculares independentes. Sera avaliado, além da
melhora clinica e satisfacdo do paciente, formag¢do de discromias e ulceras cutaneas,

hematomas, matting, flebites e trombose venosa profunda.

Palavras chave: Telangiectasias. Reticulares. Escleroterpia. Laser Transdérmico. Varizes.



2. INTRODUCAO E BASE TEORICA

Insuficiéncia venosa cronica (IVC) [1] pode ser definida como o conjunto de manifestagdes
clinicas causadas pela anormalidade (refluxo, obstru¢do ou ambos) do sistema venoso periférico
(superficial, profundo ou ambos), geralmente acometendo os membros inferiores [2]. A doenga
venosa ¢ uma das patologias mais prevalentes no mundo. Estudos internacionais apontam que até
80% da populagdo pode apresentar graus mais leves como o CEAP Cl1 [3], os graus intermedidrios
podem variar de 20 a 64% [4] e a evolugdo para os estagios mais severos como CEAP C5 ¢ 6
entre 1 e 5 % [5]. Estudos nacionais apontam numeros semelhantes nos estigios iniciais e
intermediarios, porem com uma maior tendéncia a evolucdo aos mais graves podendo chegar a 15

ou 20% dos casos.

As telangiectasias e as veias reticulares sdo veias intradérmicas e subdérmicas dilatadas.
Telangiectasias sdo vénulas ou capilares intradérmicas dilatadas, também consideradas como
microvarizes, com diametro maximo de 1 mm, com colora¢do avermelhada ou azulada e que
causam apenas desconforto estético [6]. Podem, porém, apresentar-se em conglomerados
geralmente por possuir uma veia subcutanea de maior calibre como sua nutridora (veia reticular)
(IMAGEM 01), colaborando para que constantemente elas aumentem de niimero, e, quando em

grande quantidade, causar dor tipo queimacao nas regides mais afetadas [7].

IMAGEM 01 — VEIA NUTRIDORA




As veias reticulares sdo pequenas varizes com diametro entre 1 e 3 mm, retilineas ou tortuosas
de coloragdo azulada situadas no tecido celular subcutineo dos membros inferiores. Sao

intermediarias entre as varizes propriamente ditas e as telangiectasias [8].

Embora as telangiectasias e as veias reticulares possam ser sintomadticas, a maioria ¢
assintomatica e os pacientes costumam achar a aparéncia estética de suas veias angustiante [9]. O
tratamento ¢ apoiado por alguns pesquisadores como fator de melhora clinica e estética dos
pacientes. Dentre as técnicas utilizadas para tratamento, as mais empregadas sdo as que promovem
a esclerose das veias alvo, podendo ser com a utilizagdo de agentes quimicos esclerosantes

intravenosos ou laser transdérmico.

O uso do laser (IMAGEM 02) promove a eliminacdo das telangiectasias através da
fototermolise transdérmica seletiva, aquecendo o vaso e obliterando-o por estimulo de um
comprimento de luz especifico e a escleroterapia quimica pode utilizar uma gama de agentes
quimicos que promovem basicamente irritacdo, desidratagdo e destrui¢do das células endoteliais
da veia, resultando em sua eliminagdo [10,11]. Entretanto ndo ha comprovagao superioridade de
eficacia quando se comparam as técnicas quimicas com a terapia a laser. A escleroterapia quimica
acaba sendo o método mais empregado, devido a simplicidade técnica, rapido retorno as atividades
cotidianas e baixo custo. Normalmente, ela € bem tolerada pelos pacientes por ser pouco dolorosa,
ndo requerendo anestesia, sendo o desconforto mais relacionado a pun¢do da agulha e a infusdo

do medicamento [12].

IMAGEM 02 — LASER TRANSDERMICO




A escleroterapia (IMAGEM 03) é uma técnica percutanea minimamente invasiva que usa
irritantes quimicos para fechar veias indesejadas. E usada principalmente no tratamento de
telangiectasias, veias reticulares e pequenas varizes (<6 mm) [13]. A insuficiéncia venosa
superficial das veias safenas ou veias perfurantes também pode ser tratada com técnicas de

Escleroterapia, porém com resultados inferiores ao tratamento cirargico [14].

IMAGEM 03 - ESCLEROTERAPIA

Apesar de ser considerado padrdo ouro, podendo chegar a resultados de mais de 90% de
sucesso dos vasos tratados quando administrada sequencialmente de veias profundas para
superficiais e de veias maiores para menores, os resultados da escleroterapia sdo imprevisiveis e
existe alto indice de recorréncia em 3-5 anos [15]. Apesar da técnica especializada, alguns
pacientes com condi¢des favoraveis (tipo de pele I e 11, injegdes ideais) podem ainda ter resultados
que consideram insatisfatorios e demorados. Inicialmente as veias ficardo mais claras e menos
perceptiveis e normalmente sdo necessarios varios tratamentos ou sessdes para atingir o efeito
desejado, mas podem nao desaparecer completamente, ou ainda ocorrer efeitos adversos

(hiperpigmentagdo ¢ uma complicagdo relativamente comum).

A recorréncia de telangiectasias e veias reticulares ¢ comum e na maioria das vezes pode
ser atribuida a técnica inadequada, mas pode ser devido ao envelhecimento e razdes genéticas. O
desenvolvimento de novas veias ao longo do tempo (ou seja, neovascularizacdo) e o

emaranhamento telangiectatico sdo mais tipicos [15].



Os agentes de escleroterapia causam dano endotelial por suas agdes como agentes
osmoticos ou detergentes [16]. Os agentes osmoticos alcangam seu efeito desidratando as células
endoteliais por osmose. Os detergentes sdo agentes tensoativos que danificam o endotélio ao
interferir nos lipidios da membrana celular. In vitro, os agentes detergentes também exibem
atividade pro-coagulante em concentracdes mais baixas e atividade anticoagulante em

concentragdes mais altas [17].

A glicose hipertonica 75% ¢ um potente agente esclerosante hiperosmolar, que promove a
desidratacdo ¢ destruicdo das células endoteliais e obliteragdo da luz do vaso tratado. O
polidocanol ¢ um detergente que atua destruindo os lipideos da parede da veia e o “cimento”

intercelular, o que causa a maceragao endotelial e oblitera o vaso [17].

Alguns autores destacam que o poder esclerosante dos agentes detergentes seriam
superiores aos agentes hiperosmolares, entretanto, por serem mais fluidos, poderiam fluir para
vasos indesejados. Os que se opdem ao uso do polidocanol advertem para efeitos adversos como
necrose tecidual, reagdes alérgicas, anafilaxia, maior risco de trombose venosa profunda (TVP),
embolia pulmonar (EP), escotomas e emboliza¢dao gasosa (quando usados em forma de espuma)
[18]. Essas ocorréncias sdo raras e frequentemente relacionadas com dosagens mal calculadas e
concentragdes elevadas. Por outro lado, outros autores acreditam que o volume e o tempo de
infusdo da medicacdo poderiam justificar melhores resultados diminuindo o numero de sessdes

necessarias para o tratamento ¢ melhorando a satisfacdo e custo beneficio do procedimento.

A terapia a laser ¢ baseada no conceito de fototermolise seletiva (isto €, confinamento
térmico seletivo causando danos induzidos pela luz). Lasers pulsados e fontes de luz aquecem o
tecido-alvo, induzindo lesdo térmica com danos limitados as estruturas circundantes. O
comprimento de onda da luz é escolhido com base no croméforo (a parte de uma molécula
responsavel por sua cor) da estrutura alvo e na profundidade do vaso. A oxiemoglobina contida
nos glébulos vermelhos tem trés picos principais de absor¢ao em 418, 542 ¢ 577 nm, com uma
absorcdo infravermelha adicional em torno de 1000 nm. Fontes de luz e laser verde, amarelo e

infravermelho sdo efetivamente absorvidos pelas veias das pernas (IMAGEM 04) [19].



IMAGEM 04 — COMPRIMENTOS DE ONDA LASER

CO, Argon Nd:-YAG Dye Dye Ruby  Alex Nd:YAG
10,600 nm 514nm 532nm 577nm 585nm 694nm 755nm 1064 nm

T

Epidermis
Dermis —_ e~ Laser
' wavelength
penetration

Subcutaneous
tissue

Muscle

A duracgao selecionada do pulso de luz determina o tamanho do vaso que respondera ao
tratamento. Pulsos mais curtos aquecem seletivamente vasos menores (<2 mm), e fontes de luz de
maior dura¢do de pulso s3o eficazes para vasos ligeiramente maiores (at¢é 3 mm). Outros
parametros, como fluéncia (densidade de energia), tamanho do ponto e resfriamento, também sdo

fatores importantes [20].

Laser Nd: YAG (Neodymium-doped: yttrium aluminum garnet) emitem luz em um
comprimento de onda de 1064 nm, com duragdes de pulso na faixa de milissegundos. Este
comprimento de onda mais longo penetra em niveis mais profundos e, com dura¢des de pulso
longas, pode ser usado para tratar veias de 0,3 a 3 mm de diametro (IMAGEM 05). Por causa da
menor absor¢do do pigmento, os lasers Nd: YAG sdo menos propensos a causar alteragdes

pigmentares em pacientes de pele clara escura (tipos de pele Fitzpatrick I-I1I) [21].



IMAGEM 05 — PENETRACAO ONDA LASER E LOCALIZACAO DOS VASOS

— 694 nm

— 1064 nm

Poucos estudos estdo disponiveis comparando diferentes tipos de lasers e fontes de luz
entre si para o tratamento de doengas venosas dos membros inferiores. Em estudos observacionais,
laser Nd: YAG 1064 nm parece ser o melhor dispositivo como modalidade de laser inico no
tratamento de telangiectasias de membros inferiores, veias reticulares e pequenas varizes. O uso
do laser Nd: YAG resulta na eliminacao de mais de 75% das veias na maioria dos locais, ¢ 0s
resultados sdo mantidos por pelo menos 12 meses ap6és o tratamento [10]. No entanto, em um
estudo, amostras histologicas trés meses ap0ds a terapia mostraram recanalizacdo, sugerindo que
pode haver um risco de recorréncia da veia. As configuracdes ideais do laser continuam a ser

avaliadas assim como a combina¢ao de lasers e agentes esclerosantes.

As reagdes adversas locais comuns aos agentes esclerosantes e ao laser incluem dor,
ulceragdo, urticaria, hiperpigmentacido e manta telangiectatica (tabela 01) [22,23]. A maioria das
reacdes locais sdo transitdrias e regridem dentro de alguns dias ou meses ap6s o procedimento.

Uma resposta inflamatoria leve é esperada apds a escleroterapia, e alguns pacientes podem ter
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urticaria no local da inje¢@o. Uma tromboflebite superficial mais intensa com eritema, calor e dor

pode se estender as veias vizinhas ao local da inje¢ao.

TABELA 01 - COMPLICACOES ESCLEROTERAPIA E LASER

Dor leve A dor é comum no local da inje¢do da escleroterapia. Dor significativa
durante a inje¢do pode ser uma indicacdo de que o agente esclerosante
extravasou para o tecido ao redor da veia. O polidocanol estd associado a
menor quantidade de dor na injecdo, enquanto as solucdes hipertonicas sdo

as mais dolorosas, especialmente quando usadas sem lidocaina.

Ulceracao Podem ocorrer tlceras quando o agente esclerosante extravasa da veia para
o tecido subcutaneo ou, podem estar relacionadas ao fluxo retrégrado do
agente esclerosante para o capilar. A incidéncia relatada ¢ de 1 a 5% dos

pacientes tratados.

Trombo O trombo se forma dentro do vaso se o sangue entrar em contato com o
agente esclerosante. A reagdo inflamatoria leve resultante ¢ uma fonte de
dor pos-tratamento e hiperpigmentacao e ¢ mais comum com o tratamento
de veias reticulares e pequenas varizes em comparagdo com as

telangiectasias.

Matting Consiste em multiplos vasos finos e dilatados na area do local da inje¢ao.
E relativamente comum, ocorrendo em 15 a 24 por cento dos pacientes e
geralmente remite em 3 a 12 meses. O Polidocanol est4 associado a uma

menor incidéncia de matting.

Hiperpigmentag¢do | A hiperpigmentagdo ocorre em até 30 por cento dos pacientes apds a
escleroterapia. E causada pela deposi¢do de hemossiderina na pele como
resultado do extravasamento de glébulos vermelhos. Geralmente torna-se
perceptivel dentro de 2 a 3 semanas apds a escleroterapia e remite
espontaneamente em 80 por cento dos pacientes em até dois anos. Ocorre
mais comumente com o tratamento de veias maiores que um milimetro de
didmetro e em pacientes com tipos de pele Fitzpatrick IV a VI. O
tratamento das telangiectasias com concentragdes mais baixas de
polidocanol (0,3% versus 0,5% ou 1%) reduziu a incidéncia de

hiperpigmentac¢do com este agente.
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Em 1995, Miyake propos o uso combinado de luz intensa pulsada seguida de injecao de
dextrose 75%. A dextrose hipertonica ¢ considerada um esclerosante leve a moderado. Ao invés
dos detergentes esclerosantes mais comumente usados, a dextrose foi escolhida porque na
crioescleroterapia a laser (CLaCS), o calibre do vaso ja é reduzido pela emissdo do laser antes da
injecdo, exigindo um agente esclerosante ndo muito agressivo. A combinac¢do de laser e
esclerosante suave permite uma eliminacdo satisfatéria minimizando possiveis complicagdes
[24,25]. Em 1999, a introducdo do laser de Nd:Yag 1064 nm e dispositivos de resfriamento
eficazes permitiram uma atualizacdo da combinacdo de escleroterapia e laser. O CLaCS foi
desenvolvido usando o laser transdérmico Nd: Yag 1064nm definido para um tamanho de ponto
de 6 mm (fluéncia média de 70J / cm2 e largura de pulso de 15 ms). O aquecimento gerado pelo
laser transdérmico danifica as células endoteliais, levando a bolhas subendoteliais e edema da
midia, com destruicao das fibras elasticas [25]. Desta forma, a agdo do laser sobre o vaso ¢ focal.
J& a escleroterpia percorre a vasculatura e, por isso, sua agdo ¢ dita regional. O esclerosante
injetado em um vaso tratado por laser poucos intantes snts encontra fluxo sanguineo local reduzido
e irritagdo endotelial. Dessa maneira, a agdo da substancia quimica tende a se prolongar no vaso,

potencializando o efeito desejado. Dai se percebe a grande sinergia dos dois métodos.

Em sua casuistica, nenhuma reagdo alérgica, queimaduras na pele, matting, infecgdes ou
crostas foi encontrada. Equimose foi relatada em até 30% dos casos; trombo intravenoso foi
identificado em 14%. Uma eliminagao satisfatoria do vaso foi relatada em 86% com média de 3
sessdes, enquanto 14% ndo apresentaram melhora ou mesmo piora. Dessas falhas, 89,5% foram
corrigidas por flebectomia das veias de alimentacdo relacionadas; os casos restantes foram tratados

com sucesso por mais sessoes [26].

Pacientes elegiveis para CLaCS s3o aquelas veias reticulares e telangiectasias que sdo de
calibre abaixo de 1,5 mm na posicdo ortostatica e a uma profundidade de até 2 mm da pele. As

veias com calibres entre 1,5 ¢ 2 mm sao limitrofes [24].

Estudo publicado por Bush em 2016 (phlebology) [27] avaliou o efeito histologico das
diferentes concentragdes de Polidocanol. Como conclusdo, os autores observaram que a melhor
concentragdo para tratamento de telangiectasias foi de Polidocanol 0,31%, mostrando todas as
alteracdes histologicas desejadas apds aplicagdo da medicagdo, ou seja, resposta rapida sem

formagdo de debris intraluminais ou rotura da parede do vaso, com seguranga. Ao se usar
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concentragdes menores que 0,31% de Polidocanol ndo foram encontradas evidéncias de ser efetiva
na producdo do nivel de destrui¢do celular esperado. Usando concentragcdes acima, pode se
produzir trombose do vaso, hd formagdo de debris intraluminias, com processo inflamatorio

subsequente e hiperpigmentacao.

Em 2017 [28], Bertanha M avaliou o tratamento de veias reticulares e telangiectasias,
comparando a eficacia da glicose hipertonica 75% versus Polidocanol 0,2% diluido em glicose
hipertonica 70%. Os resultados mostraram superioridade de efic4cia na associagdo de Polidocanol
diluido em glicose hipertonica. A ocorréncia de manchas hipercromicas foi frequente nos dois
estudos, sendo mais significativo quando do tratamento de veia reticulares, porém sem diferenca

estatistica entre os grupos.

3. JUSTIFICATIVA

A hipdtese a ser avaliada ¢ que o tratamento com Laser Transdérmico associado a solugdo de
glicose hipertonica 75% pode ser superior ao tratamento com escleroterapia com so isolado de
polidocanol 0,5% no tratamento de veias reticulares e telangiectasias dos membros inferiores, com

maior seguranga no tratamento.

4. OBJETIVOS

Objetivo Principal
Comparar o tratamento associado de laser transdérmico de pulso longo Nd:YAG 1064-nm

com parametros fixos mais uso de solucao hipertonica de glicose 75% ao tratamento com solugao

de polidocanol 0,5% no tratamento de veias reticulares e telangectasias de membros inferiores.

HO: Tratamento de veias reticulares e telangiectasias com laser transdérmico de pulso longo
Nd:YAG 1064-nm associado a solucdo hipertonica de Glicose 75% ndo tem diferenca quando
comparado ao tratamento de veias reticulares e telangiectasias com solugdo de polidocanol

0,5%.

- 13-



5. METODOS

Delineamento do Estudo:

Ensaio clinico prospectivo, controlado, randomizado.

Desfecho Primario:

Clareamento da zona de tratamento (telangiectasias e veias reticulares) dentro de 90 dias

apos o tratamento.

Desfecho Secundario:

Andlise da seguranca do tratamento. Os resultados de seguranca serdo analisados

imediatamente ap0s o tratamento e em 30 e 90 dias apos o tratamento, sendo avaliado:

1. Eventos adversos menores (pigmentacdo da pele, edema, matting, tlcera

cutanea, hematomas e flebites).

Critérios de Inclusdo:

Serdo incluidos pacientes adultos com idade entre 18 e 70 anos, mulheres, com quadro de
veias reticulares e telangiectasias, sem refluxo do sistema venoso profundo ou safénicos, com Tipo
de Pele Fitzpatrick I, IT ou III, com doenga venosa leve que apresentem ao menos uma veia
reticular com comprimento minimo de 5 cm em um dos membros inferiores associado a veias

telangiectasicas, classificados como CEAP C1, na face lateral da coxa.

Serdo excluidos os pacientes com doenga venosa com quadro clinico CEAP classe maior
que C1, classificacao de pele Fitzpatrick IV, V ou VI, gravidez ou puerpério, alergia a Polidocanol
ou glicose, mobilidade restrita, doenga arterial periférica, diabetes mellitus, distirbios sistémicos
ndo controlados, dermatite no local de tratamento, asma, enxaqueca, Trombose Venoso Profunda
(TVP) ou Superficial aguda ou anterior, historia familiar de TVP, trombofilia conhecida ou
qualquer estado hipercoaguldvel e uso de anticoagulantes. Pacientes que ndo comparecerem a

sessdo de tratamento ou as visitas de acompanhamento também serdo excluidos.
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Randomizacado:

Sera realizada randomizacao utilizando tabela criada no site:

https://stattrek.com/statistics/random-number-generator.aspx, contendo 60 numeros aleatorios

para 01 e 02. Cada membro inferior incluido no estudo recebera um niimero consecutivo de 01 até

60, randomizandos seguindo a sequéncia da tabela de identificagdo.

Seréa determinado que 01 representa o Grupo A com tratamento com laser de pulso longo
Nd:YAG 1064-nm com parametros fixos (Spot Size 6 mm, 70 J/cm? de Fluéncia e 15 milisegundos
de duragdo de pulso) associado a solucdo hipertonica de glicose 75% e 02 o Grupo B de

tratamento com solu¢ao 0,5%.

GrupoA » D1 ™» D30 ™» D90

Se(ljecﬁo ] b Resultados
10 TCLE r Conclusdo
Pacientes \

GrupoB ™» D1 ™ D30 > D90

Amostra a ser Estudada:

A amostra sera de conveniéncia, contando com pacientes que procurarem atendimento para
tratamento de varizes CEAP C1, com veias reticulares e telangiectasias. Serdo incluido numero
de 56 membros necessario para avaliar 47 zonas de tratamento (membros inferiores), considerando

amostra de 47 zonas mais 20% de perda.
Acompanhamento:

Os paciente serdo submetidos a consulta (selecdo) e avaliacdo inicial onde serdo
informados dos objetivos, métodos, conduciao do estudo, riscos e beneficios. Os pacientes que
concordarem com a participagdo, serdo solicidatos a assinar o TCLE, em duas vias, recebendo

copia.
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Serdo coletados dados para analise de caracteristicas iniciais da populagdo estudada: Idade,
envolvimento unilateral, indice de massa corporal (IMC), tabagismo, realizac¢ao de atividade fisica
(pelo menos 30 min por pelo menos 3 vezes na semana definido como SIM), hipertensao, diabetes,
uso de Contraceptivos Hormonais, histdria familiar para varizes, nimero de gestacdes prévias, e
formulario de qualidade de vida.

Estando o paciente elegivel a participar do estudo, serdo entdo clinicamentes avaliados com
preenchimento de ficha de tratamento, sendo observado critérios de inclusdo e exclusio e, entdo
randomizados e agendamento de datas com finalidade de iniciar o tratamento (D1) e avaliacdo em
30 (D30) e 90 dias (D90). Os pacientes receberdo o tratamento proposto conforme o grupo de
randomizacdo. Nessa etapa, responderdo ao Questiondrio de Qualidade de Vida Vascular
(Aberdeen para veias varicosas) e sera realizado registro fotografico com distancia e equipamento

padronizado. O Tratamento realizado sera registrado em ficha individual.

Na segunda visita (D30), 30 dias apds o inicio do tratamento, sera avaliado surgimento de
manchas hipercromicas ou hipocrdmicas, surgimento de lesdo cutdnea e persisténcia de

hematoma.

Na terceira visita (D90), 90 dias apds o inicio do tratamento, serd preenchida novamente
questionario Aberdeen para veias varicosas e realizado novo registro fotografico com
quantificagdo das veia na area tratada, estado de manchas hipercromicas ou hipocromicas,

surgimento de lesdo cutanea.
As fotos serdo avaliadas por dois médico vascular externos cegados.

Ap6s analise dos dados, sera redigido artigo cientifico para publicagcdo em revista médica.

Técnica de Tratamento

Os dois grupos serdo tratados objetivando a eliminac¢ao de todos os vasos contidos na area
denominada de Zona de Tratamento (4rea delimitada por quadrado de 10 cm por 08 cm sendo 80
cm?).

As consultas iniciais e procedimentos serdo realizados por unico médico/pesquisador com
titulo de especializagdo em Cirurgia Vascular e Endovascular devidamente registrado no Conselho
Regional de Medicina do Estado do Rio Grande do Sul. Os procedimentos serdo realizados em

Clinica Médica Especializada em Tratamento Venoso com estrutura adequada e alvara de satide e
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com equipamentos necessario para procedimento em consultdrio tipo 3 conforme Resolucao
Conselho Federal de Medicina N° 2.056/2013 (critérios de seguranga para o paciente).

Grupo A: tratamento com Laser Transdérmico ND:Yag (Neodymium:yttrium-aluminium-
garnet — Marca Etherea MX - Vidence) 1064 de pulso longo com parametros fixos (Spot Size 6
mm, 70 J/cm? de Fluéncia e 15 milisegundos de duracao de pulso) associado a solugdo hipertonica
de glicose 75% (formulagdo pronta Empresa HealthTeck). Os disparos de Laser serdo realizados
obedecendo a técnica preconizada pelo fabricante com sobreposicao de 10% do Spot Size com
padronizagdo de 2 passadas na veia alvo, e nimero maximo de 50 disparos.

Assim que o tratamento a laser for concluido em um érea de aproximadamente 10x08 cm,
a escleroterapia ¢ iniciada. Serdo obedecidas as técnicas de escleroterpia convencional, com
injecdes em velocidade e volume controlados, evitando extravasamento de liquido para o
subcutaneo. O niimero de aplicagdes/pungdes na area tratada serd no maximo 40 com volume total
maximo de 3 ml, com volume de injecdo ndo superior a 1 ml nas veias reticulares e ndo superior
a 0,2 ml nas telangiectasias. Sera utilizado seringa Terumo 3 ml com rosca e agulha Terumo
13x4,0 (27 G1/2) para as aplicagdes. As pungdes serdo cobertas com curativo composto de bolinha
de algodao e micropore, fazendo curativo compressivo local. Serd utilizado compressdo com meia

elastica apds o procedimento.

Grupo B: tratamento com escleroterapia com solugdo de polidocanol 0,5% (formulacao
pronta Empresa HealthTeck). Serdo obedecidas as técnicas de escleroterpia convencional, com
injecdes em velocidade e volume controlados, evitando extravasamento de liquido para o
subcutaneo. O niimero de aplicagdes/pungdes na area tratada serd no maximo 40 com volume total
maximo de 3 ml, com volume de injecdo ndo superior a 1 ml nas veias reticulares e ndo superior
a 0,2 ml nas telangiectasias. Sera utilizado seringa Terumo 3 ml com rosca e agulha Terumo
13x4,0 (27 G1/2) para as aplicagdes. As pungdes serdo cobertas com curativo composto de bolinha
de algodao e micropore, fazendo curativo compressivo local. Serd utilizado compressdo com meia
elastica apds o procedimento.

Tanto o tratamento com laser quanto a escleroterapia serdo realizados usando
visualizadores que emitem uma luz infravermelha que é capaz de capturar a imagem do vaso alvo
e projete-lo na pele em verde brilhante, facilitando assim a visualizacdo relacionada (Equipamento

VeinViewer Flex).
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Todas as fotografias serdo realizadas por equipamento de Fotografia Digital Canon EOS
Rebel SL2 de 24.2 Mega Pixels e Lente Canon EFS 18-55 mm com fundo e iluminagdo
padronizados (sala com mesma iluminag¢do sem alteragdo por luz externa), sendo padronizado a
fotografia com o paciente em pé, sem flash, com fundo branco, com molde fotografico com area
central de 10 cm por 08 cm aderido a pele, com distancia de 30 cm entre a zona de tratamento e a
camera fotografica, sendo realizadas duas fotos: fotografia sem dispositivo de visualizagdo
VeinViewer e com o uso do dispositivo em angulo reto de ataque a pele para minimizar efeito
paralaxe. As fotografias serdo identificadas apenas com os numeros de protocolo de cada paciente

e data.

Analise dos Dados

Os dados coletados durante a realizagdo do trabalho serdo armazenados em Tabela Excel
em computador pessoal para posterior andlise. As informagdes pessoais dos pacientes (anamnese
e exame fisico), assim como todos os formuldrio preenchidos pelos pacientes e pesquisadores
referente as consultas e tratamento serdo armazenadas (apds digitalizagdo) em prontudrio

eletronico com assinatura digital (metacem — www.metacem.com.br) e fisicamente (em envelope

lacrado) por até um ano apo6s a publicagdo do trabalho. As fotos serdo armazenadas no programa
Lithroom que possui armazenamento em sistema proprio.

As Zonas de tratamento serdo avaliadas individualmente. As fotografias serdo avaliadas
por dois avaliadores externos ao trabalho, e as avaliagdes serdo comparadas pelo teste de Kappa.
Caso discordancia, as fotos serdo enviadas para um terceiro avaliador cegado. Os demais dados
evolutivos e da contagem objetiva do nimero de varizes reticulares e telangiectasias pré e pds-
tratamento, nimero de manchas hipercrémicas ou hipocromicas serdo compiladas em planilha
para analise estatistica. Os resultados subjetivos serdo classificados em nivel de Otimo, Bom,

Regular e Ruim. Sera avaliado também a melhora ou piora do escore no questionario Aberdeen.

Tabela de Avaliacao Resultado Baseado na Fotografia pré e pos-procedimento
Resultado Classificacao
Excelente Eliminagdo completa das veias tratadas
Muito Bom Eliminagdo de veias reticulares na area tratada e clareamento maior que
70%
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Bom Presenca de veias reticulares menor que 1 cm na darea tratada e
clareamento entre 50% e 70%

Regular Presencga de veias reticulares de 1 cm a 3 cm na 4rea tratada e clareamento
entre 50% e 70%

Ruim Presenca de veias reticulares maior que 4 cm na area tratada e clareamento
menor que 50%

Ineficaz Presenca de veias reticulares e telangectasias na 4rea tratada sem
clareamento

Segurancga do Tratamento
Resultado Descri¢ao

Excelente Sem pigmentagdo visivel na area tratada

Muito Bom Presenca de apenas um ponto de hiperpigmentagdo ou hipopigmentagao
até 1 cm de comprimento na area tratada

Bom Presenca de 2 a 3 pontos de hiperpigmentacao ou hipopigmentacdo até 1
cm de comprimento na area tratada

Regular Presenca de 4 a 5 pontos de hiperpigmentacao ou hipopigmentacdo até 1
cm de comprimento ou uma linha até 5 cm na érea tratada

Ruim Presenca de mais de 5 pontos de hiperpigmentacdo ou hipopigmentacao
até 1 cm de comprimento ou linha maior que 5 cm na éarea tratada

A andlise estatistica sera realizada de forma padronizada para varidveis qualitativas

comparando propor¢des utilizando teste qui-quadrado e teste exato de Fischer. Para as variaveis

quantitativas com distribui¢do normal e homogeneidade de variancia serd utilizado teste de Tukey.

As andlises estatisticas serdo realizadas utilizando o Software SPSS (StatisticalPackage for the

Social Science)-IBM. Para o estudo da correlagdo entre as variaveis de interesse sera utilizado o

coeficiente de correlacdo de Pearson ou o de Spearmann. O nivel de significancia utilizado sera

de 90% (p=0.1).

Seguimento ap6s estudo:
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Serdo acompanhados os pacientes que apresentarem alguma das complicacdes descritas na
literatura médica (hipercromia, lesdo cutanea, matting, etc). Entre a fase M1 (tratamento) e M2
(revis@o) ndo serd realizado ou estimulado nenhum tratamento adicional para ndo influenciar no
resultado da pesquisa. Apds a avaliagdo (M2), em 30 dias, e caso seja observado alguma
complica¢do, sera realizado o tratamento especifico para aquela complicagdo (na grande maioria

consiste na utiliza¢do de algum creme cosmético para hidratagcdo ou clareamento da pele).

6. CONSIDERACOES ETICAS

O estudo sera submetido & aprovagdo do Comité de Etica e Pesquisa da Universidade do Valeo dos
Sinos - Unisinos. Sera conduzido de acordo com a RESOLUCAO No 466, DE 12 DE DEZEMBRO
DE 2012 do Conselho Nacional de Saude. Serao mantidos sigilo, privacidade e anonimato dos dados

coletados.

7. CRONOGRAMA E PLANO DE TRABALHO

PROCEDIMENTO ELABORACAO SELECAO D1 D30 D90 RESULTADOS ANALISE
Randomizagao X
Consentimento

Avaliagdo com

exame fisico

Fotografia X X

Tratamento

Questionario X X X X

Avaliador Externo X
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Avaliacdo dos X

Resultados

Publica¢do X

8. DIVULGACAO DOS RESULTADOS

Os autores tem como objetivo publicar o trabalho na revista Phlebology: The Journal of

Venous Disease como forma de Artigo Original.

9. ORCAMENTO

Todo o projeto serda financiado pelo pesquisador principal com relagdo aos custos de

consultorio, horas de tratamento, material utilizado e produgao do artigo final.
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ANEXO 1

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

PACIENTE NUMERO:

IDADE

DATA ENTRADA NO ESTUDO

DATA D1

DATA D30

DATA D90

~| ~| ~| ~
~| ~| ~| —~

MEMBRO ( )MID

( )MIE

PERFIL DEMOGRAFICO

CARACTERISTICA

SIM

NAO

TABAGISMO

HAS

DIABETES

ANTECEDENTES FAMILIARES VARIZES

IMC
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ATIVIDADE FiSICA REGULAR

GESTACOES PREVIAS (N°)

USO CONTRACEPTIVO HORMONAL

TRATAMENTO PREVIO SIM NAO
ESCLEROTERAPIA
LASER TRANSDERMICO
CIRURGIA
FOTOTIPO DE PELE - FITZPETRICK
I II I
QUEIXA
ESTETICA CLINICA
ESCORE ALBERDEEN
INICIAL FINAL

CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DA AREA TRATADA

VEIAS RETICULARES
LINEAR ARBORIFORME
TELANGIECTASIAS
AZUL VERMELHAS
TRATAMENTO
NUMERO DISPAROS LASER
NUMERO PUNCOES
VOLUME APLICADO
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ANEXO 2

Questionario de Veias Varicosas ABERDEEN
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SUAS VARIZES

1. Desenhar, por favor, suas varizes nas figuras abaixo:

Pernas vistas de frente

)
/\
/ a

(

\

S

Pernas vistas por tras

A

2. Nas dltimas duas por quantos dias suas varizes causaram-lhe dor?

(Por favor marque uma resposta para cada perna)

Pema D

Perna E

De forma alguma

Entre 1e 5 dias

Entre 6 e 10 dias

Por mais de 10 dias

3. Durante as dltimas duas em quantos dias vocé tomou remédio para dimi

ir a dor de suas varizes?

(Por favor, marque um quadrado)

De forma alguma

Entre 1 e 5 dias

Entre 6 e 10 dias

Por mais de 10 dias

4. Nas ultimas duas quanto inchago no tornozelo vocé teve?

(Por favor, marque um quadrado)

De forma alguma

Ligeiro inchago no tornozelo

Moderado inchago no tomozelo (por exemplo, fazendo com que vocé sente com seus pés levantados sempre que passivel)

Intenso inchago no tornozelo (por exemplo, causando-lhe dificuldade para por seus sapatos)
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5. Nas ultimas duas semanas, vocé tem usado meias ou ataduras elasticas?

(Por favor, marque um quadrado para cada perna) Perna D

Perna E

Nio

Sim, eu mesmo comprei sem prescricdo do médico

Sim, meu médico prescreveu para mim, a qual eu visto de vez em quando

Sim, meu médico prescreveu para mim, a qual eu visto todo dia

6. Nas ultimas duas semanas, vocé teve coceira associada com suas varizes?

(Por favor, marque um quadrado para cada perna) Perna D

Pema E

Nio

Sim, mas somente acima do joelho

Sim, mas somente abaixo do joelho

Acdima e abaixo do joelho

7. Vocé tem mancha roxa causada por pequeno sangramento de vasos sanguineos na pele, associado com suas varizes?

(Por favor, marque um quadrado para cada perna) Perna D

Pema E

Nio

Sim

8. Vocé tem elevagdes, ressecamento ou manchas de pele na drea de seu tornozelo?

(Por favor, marque um quadrado) Perna D

Perna E

Nao

Sim, mas ndo requer tratamento médico ou de enfermagem

Sim, e requer tratamento médico ou de enfermagem

9. Vocé esta com uma ferida de pele associada com suas varizes?

(Por favor, marque um quadrado para cada perna) Perna D

Pena E

Nio

Sim

10. A aparéncia de suas varizes causa-lhe preocupagio?

(Por favor, marque um quadrado)

Nio

Sim, sua aparéncia causa-me ligeira preocupagio

Sim, sua aparéncia causa-me moderada preocupagio

Sim, sua aparéncia causa-me muita preocupagio

11. A aparéncia de suas varizes influencia sua escolha de roupa, incluindo meia-cal¢a?

(Por favor, marque um quadrado)

Nio

De vez em quando

Frequentemente

Sempre

12. Durante as tltimas duas semanas, suas varizes interferiram com seu trabalho doméstico ou outras atividades diarias?

(Por favor, marque um quadrado)

Nio

Eu pude trabalhar mas meu trabalho sofreu um ligeiro prejuizo

Eu pude trabalhar mas meu trabalho sofreu um moderado prejuizo

Minhas veias impediram que eu trabalhasse um dia ou mais

13. Durante as Gltimas duas semanas, suas varizes interferiram com suas atividades de lazer (incluindo esporte, p e vida social)?

P

(Por favor, marque um quadrado)

Nio

Sim, meu divertimento sofreu um ligeiro prejuizo

Sim, meu divertimento sofreu um moderado prejuizo

Sim, minhas veias impediram-me de participar em todas as atividades de lazer
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ANEXO 3

Numero do Protocolo

Questionario de Avaliagdo do Tratamento — D1

1. Qual o desconforto que as varizes (veias azuladas ou esverdeadas e as aranhas vasculares)
da sua perna causam em sua vida — por exemplo na escolha de roupas?

0 = nenhum

1 = muito pequeno
2 = pequeno

3 = moderado

4 = grande

5 = muito grande

2. Classifique a dor que vocé teve durante o tratamento, sendo 0 auséncia de dor e 10 a pior
dor que voc¢ ja sentiu na vida:

VEVE I  —TNTENS A

Etapa Laser Transdérmico:

()0 (H1I ()2 ()3 (H4 ()5 ()6 (H7 ()8 ()9 ()10

Etapa Escleroterapia:

()0 (H1I ()2 ()3 (H4 ()5 ()6 (H7 ()8 ()9 ()10

Considerando todo o tratamento:

()0 ()1 ()2 ()3 (H4 ()5 ()6 (H7 ()8 ()9 ()10

Por favor, NAO SE IDENTIFIQUE, nés vamos usar apenas o nimero do protocolo de pesquisa.
Isso ¢ muito importante. Obrigado.
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ANEXO 4

Numero do Protocolo

Questionario de Avaliagcdo do Tratamento — D90

1. Apos 30 dias do tratamento, qual o desconforto que as varizes (veias azuladas ou
esverdeadas e as aranhas vasculares) da sua perna causam em sua vida — por exemplo na
escolha de roupas?

0 nenhum

1 = muito pequeno
2 = pequeno

3 = moderado

4 = grande

5 = muito grande

2. Classifique a dor que vocé teve durante esses 30 dias, sendo 0 auséncia de dor e 10 a pior
dor que voc¢ ja sentiu na vida:

VEVE I

()0 (H1I ()2 ()3 (H4 ()5 ()6 (H7 ()8 ()9 ()10

3. Como voce classifica o resultado do tratamento nesse periodo de 30 dias:

5 Excelente
4 = Muito Bom
3 = Bom

2 = Regular

1 = Ruim

0 Ineficaz

Por favor, NAO SE IDENTIFIQUE, nés vamos usar apenas o nimero do protocolo de pesquisa.
Isso ¢ muito importante. Obrigado.
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ANEXO 5

Nuamero do Protocolo

Ficha Avaliagdo Clinica — D30 E D90

Sintoma Sim Nao Tempo (dias)
Dor
Cefaleia
Hematomas
Edema | Local do Tratamento
Acometeu Panturrilha
Flebite
Mancha Hipercromica
Matting
Ulcera
Eficacia do Tratamento
Resultado Descri¢ao Nota
Excelente Elimina¢do completa das veias tratadas 5
Muito Bom Eliminagdo de veias reticulares na area tratada e clareamento 4
maior que 70%
Bom Presenca de veias reticulares menor que 1 cm na area tratada 3
e clareamento entre 50% e 70%
Regular Presenca de veias reticulares de 1 cm a 3 cm na area tratada 2
e clareamento entre 50% e 70%
Ruim Presenca de veias reticulares maior que 4 cm na area tratada 1
e clareamento menor que 50%
Ineficaz Presenca de veias reticulares e telangectasias na area tratada 0
sem clareamento
Seguran¢a do Tratamento
Resultado Descri¢ao Nota

Excelente Sem pigmentag¢ao visivel na area tratada 5
Muito Bom Presenca de apenas um ponto de hiperpigmentacio ou 4

hipopigmentacdo até 1 cm de comprimento na area tratada
Bom Presenca de 2 a 3 pontos de hiperpigmentacao ou 3

hipopigmentacdo até 1 cm de comprimento na area tratada
Regular Presenca de 4 a 5 pontos de hiperpigmentacao ou 2

hipopigmentagdo até 1 cm de comprimento ou uma linha até
5 cm na area tratada

Ruim Presenca de mais de 5 pontos de hiperpigmentagio ou 1

hipopigmentacao até 1 cm de comprimento ou linha maior

que 5 cm na area tratada
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ANEXO 6
N° do projeto CAAE 68406922.0.0000.5344

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidado(a) a participar de uma pesquisa cujo objetivo ¢ Avaliar a
resposta e clareamento da pele de pessoas com varizes nas pernas que serdo submetidas ao
tratamento com Escleroterapia (aplica¢des) e o uso de Laser Transdérmico. Esta pesquisa esta
sendo realizada em associagdo entre o curso de Medicina da Unisinos e a Clinica Prime Vascular
(localizada na rua Gomes Jardim, numero 201 — sala 809 — Complexo Medplex Santana). Os
procedimentos de consulta e tratamentos serdo realizados na Clinica Prime Vascular. Informamos
que o local do estudo conta com estrutura de seguranca para procedimentos até 3 conforme

definido pelo Conselho Federal de Medicina.

Se vocé aceitar o convite, sua participagdo na pesquisa envolvera trés consultas médicas.
A primeira consulta vocé serd avaliado por médico vascular e receberd todas as informagdes
relativas aos objetivos do tratalho, beneficios e riscos, e respondera a alguns questionarios. Caso
vocé aceite participar da pesquisa, serdo realizadas fotografias da sua perna, mais especificamente
a face lateral da coxa. Vocé entdo serd escolhido para fazer parte de um dos dois grupos de

tratamento.

O tratamento consiste em realizar tratamento para microvarizes comumente realizado em
consultorio médico em uma zona determinada de 10 cm por 8 cm na face lateral da sua coxa, onde
houver microvarizes. Esse tratamento sera realizado em uma ou duas etapas mas no mesmo dia: a
primeira etapa consiste em aplicagdo de Laser Transdérmico com parametros fixos sendo
aplicados 50 disparos (esses disparos ndo doem e ndo lesionam a pele com o pardmetro utilizado).
Apobs os disparos de laser, serdo realizados aplicagdes (Escleroterapia) com uma solugdo
esclerosante (que faz as veias desaparecerem com o tempo). Apds esss aplicagdes serdo realizados
alguns curativos na pele. Voce pode ndo passar pelo tratamento com o Laser Transdermico,

conforme a sua randomizagao.

A segunda e tereceiras etapas consistem em nova consulta em 30 e 90 dias onde voce sera

novamente avaliado por médico especialista em cirurgia vascular, responderd a alguns novos
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formularios e realizara novamente algumas fotografias da sua perna tratada (nessa nova consulta
ndo sera realizado novamente o tratamento).

Os possiveis riscos ou desconfortos decorrentes da participacao na pesquisa sao:
Desconforto e dor, de intensidade variavel, de acordo com a sensibilidade individual, durante as
puncdes venosas com agulha fina e subsequente injecdo do liquido esclerosante, assim como

durante os disparos de laser transdérmico (99%).

o Formagdo de manchas hipercromicas, (escuras) ou hipocrdmicas (sem cor), que a longo
prazo podem ir diminuindo (10 a 30%).

o Formacgdo de sangue retido (aspecto de coagulo) (10%).

o Hematomas (manchas roxas) transitérios, principalmente nos primeiros 30 dias (70%).

o Edema/Inchaco no local (10%)

o Complicagdes mais graves podem acontecer, mas sao rarissimas, como feridas (<5%).

O pesquisador utilizara de toda a técnica disponivel para diminuir a0 maximo os riscos de
complicagdes aos participantes, como utilizacdo de ar gelado para anestesia da pele e diminui¢ao
da resposta inflamatoria, utilizacdo de volume limitado de esclerosante (medicagdo), curativos

locais além da utilizagdo de creme hidratante da pele apos o tratamento.

Caso ocorra alguma intercorréncia ou dano, resultante de sua participagdo na pesquisa,
vocé receberd todo o atendimento necessario, sem nenhum custo pessoal. Os dados coletados
durante a pesquisa serdo sempre tratados confidencialmente. Os resultados serdo apresentados de
forma conjunta, sem a identificacdo dos participantes, ou seja, 0 seu nome ndo aparecera na
publicacdo dos resultados. Serdo acompanhados os pacientes que apresentarem alguma das
complicacdes descritas na literatura médica (hipercromia, lesdo cutanea, matting, etc). Entre a fase
MI (tratamento) e M2 (revisdo) ndo sera realizado ou estimulado nenhum tratamento adicional
para nao influenciar no resultado da pesquisa. Apds a avaliacdo (M2), em 30 dias, e caso seja
observado alguma complicacdo, serd realizado o tratamento especifico para aquela complicagdo
(na grande maioria consiste na utilizagdo de algum creme cosmético para hidratacdo ou

clareamento da pele).
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Os possiveis beneficios decorrentes da participacdo na pesquisa sdo identificacdo de
tratamento mais eficaz (mais rapico e seguro) para o tratamento de microvarizes deijanto as pernas

mais bonitas e saudaveis, pois essa doenga afeta até 80% da populacao.

Sua participacdo na pesquisa ¢ totalmente voluntaria, ou seja, ndo é obrigatéria. Caso
vocé decida ndo participar, ou ainda, desistir de participar e retirar seu consentimento, nao havera
nenhum prejuizo ao atendimento que vocé recebe ou possa vir a receber na institui¢ao.

Nao esta previsto nenhum tipo de pagamento pela sua participagdo na pesquisa € vocé nao

terd nenhum custo com respeito aos procedimentos envolvidos.

Caso vocé tenha duvidas, podera entrar em contato com o pesquisador responsavel Marcos

Maraskin Fonseca, pelo telefone (51) 3737-0074.

Esse Termo ¢ assinado em duas vias, sendo uma para o participante e outra para os

pesquisadores.
Nome do participante da pesquisa Assinatura
Nome do pesquisador que aplicou o Termo Assinatura

Porto Alegre, de de

Marcos Maraskin Fonseca
Professor de Medicina — Universidade do Vale dos Sinos — UNISINOS
Meédico Cirurgiao Vascular e Endovascular

Contato: (51) 99113-3907 ou marcosmaraskinfonseca@gmail.com
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