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IMPACTO POTENCIAL DESTA PESQUISA

As lesdes vasculares cutineas representam uma parcela importante de atendimentos
médicos por especialistas, sendo que as telangiectasias e veias reticulares demonstram
motivo de grande preocupacao entre os pacientes geralmente por motivos estéticos ou por
sintomas dolorosos. A terapia padrdo-ouro realizada atualmente no Brasil ¢ a
escleroterapia com glicose hipertonica e outros agentes esclerosantes, porém sabe-se que
esse procedimento pode ser doloroso e resultar em complicagdes, como pigmentagdo,
ulceras, flebite e infec¢do. Além disso, esse procedimento pode ndo apresentar resultados
satisfatorios a longo prazo. Desse modo, surgiram outras alternativas ao tratamento de
telangiectasias e outras lesdes vasculares cutdneas, como a fototerapia. A fototerapia com
comprimentos de onda semelhantes ao da hemécia presente no interior do vaso sanguineo
resulta em aumento da temperatura local, desnaturando as proteinas plasmaticas, que
formam uma fina camada amorfa de sustentacdo. Esse processo acelera a agregacao
plaquetéria e, consequentemente, a cascata de coagulagdo, além de formar coagulos mais
estaveis, resultando na eliminacdo desses pequenos vasos. O LASER transdérmico
Nd:YAG 1064 tem sido usado com sucesso na eliminacdo desses vasos, mas este
tratamento estd associado com dor local e frequéncia relevante de pigmentacdo e
queimaduras.

A proposta do presente trabalho foi realizar um estudo experimental em orelhas
de coelhos com o objetivo de comparar a eficicia e seguranca da escleroterapia e a
fotocoagulagdo direta com luz de comprimentos de onda especificos. As orelhas de
coelho apresentam vasos semelhantes a telangiectasias presentes em humanos, € por isso
o coelho ¢ bem consagrado para realizacdo de estudos experimentais. Foram avaliadas 48
orelhas de coelhos, divididas em quatro grupos: controle, escleroterapia (terapia-padrao)

e dois grupos em que foi realizada a fototerapia com padrdes de irradidncia distintos.



POTENTIAL IMPACT OF THIS RESEARCH

Cutaneous vascular lesions represent a significant portion of medical consultations
with specialists, with telangiectasias and reticular veins being a major concern for
patients, generally due to aesthetic reasons or painful symptoms. The gold standard
therapy currently performed in Brazil is sclerotherapy with hypertonic glucose and other
sclerosing agents; however, this procedure is known to be painful and result in
complications such as pigmentation, ulcers, phlebitis, and infection. Furthermore, this
procedure may not produce satisfactory long-term results. Therefore, other alternatives
for the treatment of telangiectasias and other cutaneous vascular lesions have emerged,
such as phototherapy. Phototherapy with wavelengths similar to those of red blood cells
inside blood vessels results in an increase in local temperature, denaturing plasma
proteins that form a thin, amorphous supporting layer. This process accelerates platelet
aggregation and, consequently, the coagulation cascade, in addition to forming more
stable clots, resulting in the elimination of these small vessels. Transdermal Nd:YAG
1064 laser has been used successfully in the elimination of these vessels, but this
treatment is associated with local pain and a significant frequency of pigmentation and
burns.

The purpose of this study was to examine the safety and efficacy of direct
photocoagulation and sclerotherapy using light of particular wavelengths in an
experimental investigation on rabbit ears. Because the vessels in rabbit ears resemble
those in human telangiectasias, rabbits are ideal subjects for experimental research. In
order to analyze the 48 rabbit ears, they were split into four groups: control, sclerotherapy
(conventional therapy), and two groups that received phototherapy using various

irradiance patterns.
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RESUMO

Contexto: Estima-se que a prevaléncia de telangiectasias na populacao adulta seja entre
5-30% e ¢ uma das principais queixas dos pacientes em consultas médicas. Os principais
tratamentos disponiveis atualmente sdo efetivos, porém apresentam risco de lesdo
tecidual e necrose. Desta forma, torna-se fundamental estudar op¢des de tratamento que
apresentam maior seguranga em sua aplicagao.

Objetivos: Avaliar a seguranca e eficacia do uso de luz azul (450 nm) para o tratamento
de telangiectasias, em modelo de orelha de coelhos, comparando com o padrao ouro que
¢ a escleroterapia com polidocanol 0,2%.

Métodos: Trata-se de um estudo tipo coorte prospectivo experimental que avaliou a
eficdcia e seguranga da fototerapia com a luz azul (comprimento de onda de 450 nm) no
tratamento dos vasos sanguineos em orelhas de coelhos (n=48). As orelhas foram
divididas em 4 grupos: Grupo 1 (n=12): controle; Grupo 2 (n=12): escleroterapia com
espuma de polidocanol a 0,2% (n=12); Grupo 3: fototerapia com irradiancia de 0,567
W/em?, distancia de 20 cm por 30 segundos (n=12); Grupo 4: fototerapia com irradiancia
de 0,624 W/cm?, distancia de 17 ¢cm por 10 segundos. O tempo de seguimento foi de 7
dias.

Resultados: Foi observado que a fototerapia com a luz azul apresentou reducdo de
33,51% no comprimento das telangiectasias, contra 34,3% no tratamento com
escleroterapia (p=0,009). G2 e G3 foram os grupos que apresentaram maior porcentagem
de reducdo das telangiectasias (p=0,01). Ambos apresentam risco de resultar em lesdo
tecidual, sendo que a fototerapia nido ofereceu maior risco em comparacdo com a
escleroterapia (p>0,05). A fototerapia e a escleroterapia foram igualmente eficazes na
reducdo dos vasos e os grupos apresentaram seguranca semelhante para aplicacao.
Conclusdes: A fototerapia ¢ uma escolha promissora para o tratamento das
telangiectasias em membros inferiores, apresenta custo relativamente baixo e exibe
seguran¢a em sua aplicacdo com os estudos experimentais realizados até o momento.
Caso esses resultados sejam reproduziveis em humanos, a fototerapia com a luz azul

poderia ser uma opg¢ao interessante para o tratamento das telangiectasias.

Palavras-chave: Telangiectasia. Hemangioma capilar. Escleroterapia. Fototerapia.



ABSTRACT

Background: One of the most common symptoms stated by patients during medical
consultations is telangiectasias, which are thought to affect 5-30% of adults. The primary
treatments that are now on the market are targeted, but they carry a risk of necrosis and
tissue damage. Consequently, it is crucial to research safer therapeutic choices.
Objectives: This study compares the safety and efficacy of using blue light (450 nm) to
treat telangiectasias in rabbit ear models with the gold standard, sclerotherapy with 0.2%
polidocanol.

Methods: This is an experimental prospective cohort study that assessed the safety and
effectiveness of blue light phototherapy (450 nm wavelength) in treating rabbit ear blood
vessels (n=48). Four groups were created from the ears: Group 1 (n=12) served as the
control; Group 2 (n=12) received sclerotherapy using 0.2% polidocanol foam (n=12);
Group 3 received phototherapy with an irradiance of 0.567 W/cm? (n=12) while they were
20 cm away for 30 seconds; and Group 4 received phototherapy with an irradiance of
0.624 W/cm? while they were 17 ¢cm away for 10 seconds. The follow-up time was 7
days.

Results: It was observed that phototherapy with blue light presented a 33.51% reduction
in the length of telangiectasias, compared to 34.3% in the treatment with sclerotherapy
(p=0.009). G2 and G3 were the groups that presented the highest percentage of
telangiectasias reduction (p=0.01). Both have a risk of resulting in tissue damage, and
phototherapy does not present a greater risk compared to sclerotherapy (p>0.05).
Phototherapy and sclerotherapy were equally effective in reducing vessels and in the
groups considered to have similar safety for application.

Conclusion: Phototherapy has been a promising option for treating telangiectasias in the
lower limbs. It is relatively inexpensive and has demonstrated safety in experimental
studies conducted to date. If these results are reproducible in humans, blue light

phototherapy could be an interesting option for treating telangiectasias.

Keywords: Telangiectasia. Capillary hemangioma. Sclerotherapy. Phototherapy.
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1 INTRODUCAO

1.1 Introducio e justificativa

As telangiectasias e veias reticulares sdo pequenas veias aparentes distribuidas
principalmente nos membros inferiores (1), definidas como CEAP C1 na classificagdo
clinica da doenga venosa cronica (DVC). As veias reticulares podem ser definidas como
veias subdérmicas dilatadas e azuladas, geralmente com 1 mm a menos de 3 mm de
diametro. J4 as telangiectasias sdo confluéncias de vénulas intradérmicas dilatadas com
calibre inferior a 1 mm (1). Acometem mais frequentemente pacientes do sexo feminino,
e embora geralmente causem poucos sintomas locais, provocam grande constrangimento
estético para as pacientes (2). A prevaléncia estimada de veias varicosas para todos os
graus na populacao adulta ¢ de 47,6% (3) e com um predominio feminino para masculino,
respectivamente 3 para 1 (4). Os fatores de risco incluem idade, sexo, historia familiar de
veias varicosas, obesidade, gravidez, flebite, lesdo anterior na perna e fatores
comportamentais, como ficar em pé por um periodo prolongado (5). Também existem
condi¢des hereditarias e sistémicas que podem estar presentes nos pacientes com
telangiectasias, incluindo a sindrome de Osler-Weber-Rendu, Sindrome de Klippel-
Trénaunay, sindrome CREST (calcinose, fendmeno de Raynaud, dismotilidade esofagica,
esclerodactilia e telangiectasia), lipus, alcoolismo, e varias outras doengas menos comuns
(6).

O tratamento mais empregado para eliminagdo das telangiectasias e veias varicosas
¢ a escleroterapia com agentes quimicos injetados diretamente na sua luz (7,8). Para
pacientes com telangiectasias e veias reticulares sintomaticas, o consenso americano de
Cirurgia Vascular orienta a escleroterapia com solugao liquida ou espuma (8). Os agentes
mais usados sdo a glicose hipertonica, o polidocanol liquido ou em espuma, ou mistura
de ambos, e etamolin. Embora ndo haja um consenso para uso de glicose hipertonica nas
diretrizes, ¢ o mais comumente agente esclerosante utilizado no Brasil, com eficacia de
54% (5). A escleroterapia com glicose a 70% em combinagdo com polidocanol 0,2%
mostrou-se mais eficaz em comparagao com a glicose hipertonica 75% (9). Nos Estados
Unidos, a escleroterapia ¢ comumente realizada com polidocanol, tetradecil sulfato de
sodio (STS), glicerina, e solugdo salina hipertdnica (6). No entanto, os agentes
esclerosantes podem causar complicagdes, que vao desde cutaneas, como
hiperpigmentacao, flebite, necrose tecidual, reacdes alérgicas e até mesmo escotomas e

anormalidades neuroldgicas, dependendo do esclerosante (5). De forma geral, a
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incidéncia relatada de complicagdes ¢ inferior a 0,5% dos pacientes, € a maioria desses
eventos foram de natureza transitéria. Em relagdo ao polidocanol, pode ocorrer reagdes
alérgicas, formagdo de novas telangiectasias, e hiperpigmentacdo (6). A incidéncia de
hiperpigmentacdo com o uso do polidocanol ¢ diretamente proporcional a sua
concentragdo, variando de 2-25% na concentracdao de 0,25%, ¢ 12,5 a 67,9% na
concentragdo de 0,5% (10), com incidéncia média em torno de 15% (11). J4 as vantagens
do polidocanol incluem reducdo da dor, com quase nenhum risco de necrose da pele (6).
Os resultados sdo variados na literatura e por conta de poucos estudos clinicos
randomizados, as evidéncias cientificas de eficacia e seguranga desses agentes sdo
restritas (5).

Outra forma de tratamento ¢ o uso de fotodermolise por meio de equipamentos de
LASER Nd:YAG 10644. Neste tipo de tratamento, ocorre um efeito de aquecimento,
seguido pela formacdo de esferdcitos e meta-hemoglobina na luz vascular. Em seguida,
forma-se um coagulo decorrente da ruptura do esferécito (12). A lesdo térmica,
entretanto, pode provocar carbonizagdo dos tecidos ao redor (12). Por esse motivo surgiu
o conceito de Anderson e Parrish (1983), mostrando que a fototermolise quando realizada
de forma seletiva permite a destrui¢do precisa de cromoéforos (alvos) especificos usando
pulsos de luz curtos (13). Usado com devidos cuidados e precaugdes, este tipo de
tratamento tem se mostrado efetivo e seguro, mas o alto custo dos equipamentos,
necessidade de treinamento, complicagdes como queimaduras e pigmentagdo, limitam
sua ampla utilizagao (14).

A terapia fotodinamica ¢ uma alternativa ainda experimental para as
telangiectasias, mas tem revelado resultados promissores (15). Consiste na administragdo
local ou sistémica de agente fotossensibilizante (PS) e apos bio-distribuicdo deste e
acimulo local, ¢ feita a iluminag@o desta area com fonte de luz de comprimento de onda
apropriada para absorcdo pelo PS. No caso da inje¢do sistémica do agente
fotossensibilizante, a absor¢do provoca reacdes fotoquimicas que geram produtos
citotoxicos como espécies reativas de oxigénio, que causam, em ultima anélise, morte
celular (16).

Um possivel inconveniente desta técnica seria a necessidade de inje¢ao de PS, que
¢ um produto quimico que pode eventualmente provocar efeitos colaterais e
interagdes com outros medicamentos. Apesar destes efeitos negativos, também foram
demonstrados efeitos benéficos com a injecao local do PS (17). Em relagdo aos efeitos

colaterais da terapia fotodinamica, sabe-se que ¢ limitado pelas reacdes fototoxicas que
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podem ocorrer nos tecidos normais circundantes (18). Por esse motivo, surgiram opg¢oes
de técnicas com o objetivo de diminuir a presenca de efeitos colaterais e aumentar a
efetividade do tratamento, como o encapsulamento de nanoparticulas, que aumenta as
propriedades de fluorescéncia do fotossensibilizador. Estudos em andamento estdo sendo

conduzidos em nossa Instituicdo, com injecao sistémica deste.
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