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CARVALHO SARAH, METZGER PATRICK. Tratamento da Sindrome Congestiva
Pélvica sintomatica e seu efeito na dor pélvica crbnica avaliada pela escala analdgica
visual: uma metanalise. [Trabalho de Conclusdo de Curso]. Salvador, Bahia:
Faculdade de Medicina, Escola Bahiana de Medicina e Saude Publica; 2022.

RESUMO

Introdugdo: Cerca de 60% das mulheres com Insuficiéncia Venosa Pélvica apresentam
a Sindrome Congestiva Pélvica, definida como dor pélvica crénica associada a varizes
perineais ou vulvares, sendo esta uma causa ainda subdiagnosticada de dor pélvica
cronica. O procedimento de embolizacdo venosa pélvica apresenta um sucesso técnico
e clinico significativo, no entanto em aproximadamente 6-31% das pacientes mantem
gueixas de dor pélvica. Objetivos: Avaliar de forma objetiva a melhora da dor pelvica
cronica nas pacientes com sindrome congestiva pélvica, submetidas ao tratamento de
embolizacdo venosa pélvica, através da medicao pela Escala Visual Analdgica (EVA).
Métodos:Trata-se de um estudo metanalitico realizado por meio da avaliacdo de
descritores indexados na plataforma Medical Subject Heading (MeSH) e termos
variaveis nas seguintes bases de dados: PubMed, ScienceDirect, LILACS, Biblioteca
Cochrane e CINAHL até marco de 2021, registrada na plataforma “PROSPERO” com
namero de referéncia CRD42021246488. Resultados: 1426 pacientes compliados em
19 estudos corresponderam aos critérios de inclusdo. Todos os estudos apresentaram
diminuicdo na pontuacdo da EVA apdés a embolizacdo venosa, que foi realizada
majoritariamente em territoreos gonadais e iliacos, com molas, plugs vasculares ou
agentes embolizantes liquidos, com melhora clinica mantida durante um periodo médio
de 21,7 meses de seguimento. Em uma analise conjunta dos estudos, encontrou-se uma
reducéo de 6.85 pontos na EVA, considerando efeitos fixos, e 5.15 considerando efeitos
randémicos. Houve melhora nos sintomas de dispareunia, disuria e disminorreia em
72,5% (n=484) , 74,8% (n=247) e 56,7 (n=657) das pacientes, respectivamente. Houve
um diminuicdo significativa da dismenorreia no subgrupo de pacientes com varizes
vulvares. A recidiva de dor pélvica foi a mais relatada, em um tempo médio entre 8,5-21
meses. Conclusdo: A embolizacdo venosa pélvica é eficiente na diminuicdo da dor
pélvica crbnica secundaria a Sindrome Congestiva Pélvica sintomatica. H& uma
diminuicdo de todos os sintomas associados a Sindrome Congestiva Pélvica na maioria
dos pacientes analisados, avaliados de forma objetiva pela Escala Visual Analégica.

Palavras-chaves: Insuficiéncia Venosa, Dor Pélvica, Embolizacdo Terapéutica,
Metanalise



CARVALHO SARAH, METZGER PATRICK. Treatment of symptomatic Pelvic
Congestive Syndrome and its effect on chronic pelvic pain assessed by the visual analog
scale: a meta-analysis. [Completion of course work]. Salvador, Bahia: School of
Medicine, Bahia School of Medicine and Public Health; 2022

ABSTRACT

Introduction: About 60% of women with Pelvic Venous Insufficiency (PVI) have Pelvic
Congestion Syndrome, defined as chronic pelvic pain associated with perineal or vulvar
varices, a still underdiagnosed cause of chronic pelvic pain. The pelvic venous
embolization procedure presents a significant technical and clinical success, however,
approximately 6-31% of the patients maintain complaints of pelvic pain. Objectives: To
test the hypothesis that pelvic venous embolization has an effect on chronic pain in
patients with Pelvic Congestive Syndrome, through an objective analysis using the Visual
Analog Pain Scale. Methods and Material: This is a meta-analysis study carried out
through the evaluation of descriptors indexed in the Medical Subject Heading (MeSH)
platform and variable terms in the following databases: PubMed, ScienceDirect, LILACS,
Cochrane Library, CINAHL, and Dimensions since the creation of the database until
March 2021, registered on the “PROSPERQO” platform with reference number
CRD42021246488. Results: 1426 patients in 19 studies were included in this study. All
the studies analyzed showed a decrease in the measurement of VAS scores after pelvic
venous embolization, mostly with the combination of treatment of the gonadal and iliac
vessels, with coils, vascular plugs, or liquid embolizing agents, with clinical improvement
maintained for a mean period of 21 .7 months of follow-up. In a pooled analysis of the
studies through meta-analysis, a reduction of 5.15 was found considering random
effects. There was an improvement in symptoms of dyspareunia and dysuria in 72.5%
(n=484) and 74.8% (n=247) of patients, respectively. Symptoms of dysmenorrhea 56.7
(n=657) and especially decreased pain in patients with vulvar varices. Pelvic pain
recurrence was the most commented, in a time between 8.5-21 months. Complications
were rare and resolved without major clinical relevance. Conclusion: Pelvic venous
embolization is efficient in reducing chronic pelvic pain secondary to symptomatic Pelvic
Congestive Syndrome. There is a decrease in all symptoms associated with Pelvic
Congestive Syndrome in most of the patients analyzed, objectively evaluated by the
Visual Analogue Scale.

Keywords: Venous Insufficiency, Pelvic Pain, Therapeutic Embolization, Meta-analysis
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1. INTRODUCAO

A dor pélvica € uma queixa comum entre as mulheres em idade fértil,
frequentemente associada a eventos fisioldgicos cotidianos, como gravidez, relacao
sexual, ovulagéo e, principalmente, menstruagdo. Ainda assim, em um pequeno nimero
de casos, a dor € cronica e nao ciclica e geralmente ndo € aliviada por analgésicos
simples, sendo conhecida como dor pélvica cronica.l?> A dor pélvica cronica,
considerada como a dor continua ou intermitente localizada no hipogastrio que persiste
por mais de seis meses® e é responsavel por 10-40% de todos os encaminhamentos
ginecoldgicos.? A etiologia da dor pélvica cronica inclui endometriose, adenomiose,
sindrome do intestino irrithvel, dor menstrual atipica, distarbios uroldgicos, problemas
psicossociais e sindrome da congestdo pélvica.! No entanto, a causa da dor pélvica
cronica em mulheres é desconhecida em 60% dos casos.*

A Insuficiéncia Venosa Pélvica (IVP) recentemente foi reconhecida como causa
frequente de dor pélvica cronica, estando presente em cerca de 10% das mulheres e,
além disso, cerca de 60% das mulheres que apresentam IVP apresentam a Sindrome
da Congestdo Pélvica.? Sindrome da Congestdo Pélvica (SCP) é definida como dor
pélvica crbnica associada a varizes perineais ou vulvares, geralmente causada por
refluxo ou obstrucéo das veias gonadais, gliteas ou periuterinas.®. Ainda assim, por
causa das manifestacoes variadas da SCP e da avaliacao limitada dessa condi¢ao por
médicos e radiologistas, essa continua sendo uma causa subdiagnosticada de dor
pélvica crbnica.?

Histerectomia e ooforectomia com terapia de reposicdo hormonal séo
consideradas opgdes de cura e oferecem uma melhora sintomatica em dois tergos dos
pacientes com SCP.® No entanto, ndo séo tdo eficazes quanto a ligadura das veias
ovarianas, que apresenta taxa de cura de 73% e com 78% de melhora sintomética
efetiva. Contudo, a esse procedimento também pode lesar os nervos localizados na
pelve, o que pode levar ao surgimento de efeitos colaterais e recorréncia dos sintomas.’

O procedimento de embolizacdo atinge indice de sucesso técnico de
aproximadamente 100% dos casos.819 Além disso, ha relatos de seguranca para
concepcdo subsequente apdés a embolizacdo ovariana.!’ As indicacbes para
embolizacdo incluem veias ovarianas com dilatacdo maior que 5 mm, refluxo da veia

ovariana para a cavidade pélvica envolvendo uma valvula incompetente, congestao
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severa do plexo venoso pélvico, estase significativa por meio de contraste nas veias
pélvicas além das varicosidades vulvovaginais ou da coxa.!? Existem relatos que
demostram melhora sintomatica em 78 a 100% dos pacientes.'-** As complicacdes
graves deste tratamento sdo raras, no entanto, arritmias cardiacas, perfuracéo venosa,
tromboflebite perineal e migracdo da mola gerando embolizacdo pulmonar foram
documentados.®14

A embolizacéo € recomendada com um nivel de evidéncia 2B de acordo com a
Society for Vascular Surgery and American Venous Forum,*® demonstrando que
procedimento necessita de estudos para aprofundamento do conhecimento dos seus

beneficios e maleficios nessa populacdo de pacientes.
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. OBJETIVOS

Testar a hipotese de que a embolizacdo venosa pélvica exerce efeito de dimuicéo
na dor pélvica crbnica em pacientes com Sindrome Congestiva Pélvica sintomatica,

através de uma analise objetiva utilizando a Escala Visual Analdgica de dor.
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3. REVISAO DE LITERATURA

A existéncia das varizes pélvicas foi relatada pela primeira vez por Richet em
1857 3, e Taylor, em 1949, elucidou a sintomatologia do quadro vascular congestivo
designando o termo “Sindrome da Congestdo Venosa da Pelve”.1®¢ A SCP, caracterizada
como dor pélvica crénica associada a varizes perineais ou vulvares ° é responsavel por
16-31% dos casos de dor pélvica cronical”18, sendo mais comum no periodo da pré-
menopausa e faixa etaria de 20 a 45 anos, principalmente na segunda e terceira
décadas de vida.!® Contudo, é importante destacar a existéncia das varizes pélvicas ndo
associadas a dor, que permanecem assintomaticas em cerca de 59% dos pacientes e,
portanto, ndo se enquadram na SCP.202}

A etiologia da SCP ainda néo é bem elucidada.?? Estima-se ainda que até 50%
dos pacientes com veias varicosas primarias apresentem algum componente genético??,
além de fatores hormonais. Foi demonstrado que o numero de receptores de estrégeno
e progesterona sdo mais elevados em veias varicosas do que em veias sadias. Esses
horménios influenciam na composicdo extracelular do colageno e podem, dessa forma,
contribuir significativamente com mudangas estruturais encontradas nas veias
varicosas.?* Além disso, os sintomas tendem a desaparecer completamente apoés a
menopausa, o que reforca a influéncia hormonal na SCP.1

A sintomatologia da SCP é extensa e envolve diversos sintomas, como disuria,
dispareunia e dismenorreia, varizes vulvares e varicocele nos homens. Mahmoud et al.
encontraram a dismenorreia como sintoma referido em 86% (18,4-100%) das pacientes;
além de dispareunia (40,8%), varicosidades em membros inferiores (58,7%) e
varicosidades vulvares (45,9%).19

A ecografia transvaginal deve ser o exame de primeira linha. A SCP é
diagnosticada em casos de visualizagdo de veias ovarianas dilatadas com diametro
>6mm, quatro ou mais veias parauterinas tortuosas >4mm, além da presenca de refluxo
durante a manobra de Valsalva®®. As varicosidades pélvicas podem ser quantificadas
por meio de ressonancia magnética, que geralmente indicam refluxo ovariano esquerdo
nas sequéncias de angiografia dinamica. Diametros de mais de 8 mm, medidos a 10 mm
da porcéo distal da veia ovarica, diagnosticam sua incompeténcia. A venografia é o
padrao-ouro para diagnostico e ainda se constitui um procedimento terapéutico através
da embolizacéo?®.

Segundo Greiner e Gilling-Smith, as varizes pélvicas presentes na SCP podem
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ser classificadas em trés tipos quanto a etiologia: tipo I; devido a patologias da parede
da veia, como insuficiéncias valvulares e malformacdes, tipo 2; devido a doencas
obstrutivas como Sindrome do Quebra Nozes e Sindrome de May-Thurner e tipo 3;
devido a pressédo externa ao vaso, como endometriose e massas tumorais. ?? As varizes
tipo | séo tipicamente tratadas com a embolizagédo, enquanto as do tipo Il séo tratadas
por meio de stents venosos.?’

A insuficiéncia venosa nos ramos parametriais do ligamento largo e a veia
pudenda interna € comumente associada a SCP, enquanto ramos incompetentes do
obturador e das veias femorais circunflexas estdo frequentemente associados com
refluxo venoso pélvico na vulva ou com varicosidades dos membros inferiores. Veias
ovaricas incompetentes podem contribuir significativamente para qualquer manifestacao
clinica. As varizes identificadas na parede vaginal, veias vulvares, veias periuretrais e
perianais sdo frequentemente associados a irritabilidade da bexiga, alterando a
frequéncia urinaria e provocando urgéncia miccional e hemorroidas.®

O primeiro registro do tratamento para varizes pélvicas foi realizado por meio do
Ergot, por Lawson Tait, em 188328, Edwards, em 1993 registrou resultados de alivio de
sintomas em um acompanhamento prolongado apés embolizacdo?®. A embolizacéo
consiste em uma técnica simples, baseada na oclusdo mecanica venosa por molas,
plugs, espuma, cola e liquidos esclerosantes, podendo ser utilizados unicamente ou em
combinagao, promovendo trombose e esclerose dos vasos, resultando em uma ocluséo
permanente.3°

O acesso venoso para a embolizacéo pode ser realizado pela veia femoral direita,
pelas veias jugulares, basilica ou cefalica. Uma bainha longa deve ser guiada até veia
renal esquerda para suporte, realizando, em seguida, a flebografia renal esquerda para
identificacdo do refluxo gonadal, em repouso e sob manobra de Valsalva. Inicia-se a
embolizacdo das veias pélvicas com o cateter posicionado apos a juncéo das colaterais
renogonadais, geralmente a nivel da metade inferior da articulacdo sacroiliaca,
mantendo o cateter em posicdo para evitar refluxo do agente embolizante para a veia
gonadal.®

Dentre os pacientes que se apresentam com varizes, o refluxo de veias ovaricas
esta presente em pelo menos um em cada seis pacientes,3! e além disso, a maioria dos
casos exige apenas embolizacdo das veias ovaricas.® No entanto, a sindrome da

congestao pélvica € muito menos comum e a necessidade de embolizacdo das veias
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ovaricas em tais pacientes néo foi estabelecida de forma confiavel®.

As complicacdes desse procedimento envolvem migracdo da mola, perfuracéo
venosa, flebite, trombose venosa profunda e alergias ao contraste, reportados entre 3,4
e 4,4% dos pacientes submetidos a embolizagdo.*33-3¢ Uma das principais e mais
graves complicacdoes do procedimento € a migracao das molas para a artéria pulmonatr,
mais frequentemente em casos de embolizacdo de veias de calibre superior a 12 mm,
como a iliaca interna®’, o que tem resultado em um abandono da escolha desse
procedimento em tais condi¢des?.

A taxa de sucesso técnico da embolizagéo, definido como cateterizacao efetiva e
embolizacdo de todas as veias varicosas, tem sido reportada em torno de 96.2-100%
dos pacientes.1333353638 O sycesso técnico, no entanto, ndo significa melhora de
sintomatologia. A avaliacdo da eficicia do tratamento da embolizacdo, especialmente a
longo prazo, pode ser feita por acompanhamento de mensuragao da dor. A escala visual
analdgica tem sido usada em estudos como método de padronizacdo dessa
mensuracdo, antes, apés e a longo prazo do procedimento.10.13:3335.38

O sucesso clinico com melhora parcial ou total tem sido reportado em torno de
70-85% dos pacientes.®® Apesar da eficAcia da embolizacédo venosa pélvica, esta claro
gue 6-31,8% das pacientes ndo obtém alivio substancial com o procedimento.'®
Contudo, os dados sugerem um beneficio notavelmente consistente para a embolizacao
venosa pélvica e por isso esse deve ser considerado o procedimento de escolha no
tratamento de SCP.*8

Desse modo, estudos devem ser estimulados visando identificar, principalmente
através da melhora da dor a longo prazo, as escolhas mais efetivas para o procedimento,
desde a indicacdo correta de pacientes com SCP até agentes embolizantes mais

eficazes.
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4. METODOS

Este estudo é construido de acordo com os protocolos designados para revisdoes
sistematicas da Cochrane Collaboration e PRISMA (Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses).

Esta Revisdo Sistematica esta registrada na plataforma “PROSPERQO” (Registro
Prospectivo Internacional de Revisdo Sistematica). Numero de referéncia
CRD42021246488.

4.1. Estratégia de Busca

A pesquisa foi realizada por meio da avaliacdo de descritores indexados na
plataforma Medical Subject Heading (MeSH) e termos variaveis nas seguintes bases de
dados: PubMed, ScienceDirect, LILACS, Biblioteca Cochrane, CINAHL e Dimensions
desde a criacao do banco de dados até marco de 2021.

Uma estratégia de pesquisa foi desenvolvida com base na estratégia PICO
(paciente, intervencdo, comparador e desfecho), sendo P- Pacientes com sindrome
congestiva pélvica, |- Embolizagdo usando todas as suas técnicas, C- Nao aplicavel, O-
Melhoria pélvica dor na VAS, incluindo termos como "Sindrome da congestao pélvica",
"Dor pélvica cronica" e "Embolizacdo". As combinacdes de cada base estédo
apresentadas no anexo A.

Em todas as bases de dados, a pesquisa foi conduzida desde o inicio até o
presente momento, considerando publicacbes em inglés, espanhol e portugués. O
Rayyan Software® foi usado para remover duplicatas e titulos e resumos de tela por
dois investigadores de forma independente, as divergéncias serédo resolvidas por um

terceiro investigador.

4.2. Critérios de inclusédo

Ensaios clinicos randomizados e estudos analiticos observacionais prospectivos
ou retrospectivos (coorte, estudos de caso-controle e estudos antes e depois) foram
obtidos em texto completo e também avaliados de forma independente e incluidos se
atenderam aos seguintes critérios de inclusdo: estudos que avaliaram o nivel de dor na

Escala Visual Analdgica (EVA) antes e apos o procedimento da embolizacdo venosa



17

pélvica com um acompanhamento minimo de dois meses, pacientes adultos (com idade
= 18 anos) com diagnastico clinico ou radiolégico de sindrome pélvica congestiva e dor
pélvica crbnica. Pacientes com sindrome do quebra-nozes ou sindrome de Cockett -
May Thurner ndo foram incluidos. Os estudos foram excluidos se néo relataram
claramente a populagéo, o tratamento ou os resultados de interesse. O fluxograma de

inclusdo dos artigos, que se baseia no diagrama PRISMA, é mostrado na figura 1.

Identificacdo dos estudos
Identificacdo dos estudos nas bases de dados ¢

via outros métodos

Identificacéo

Pubmed (233)

LILACS (63) Estudos removidos antes da

triagem: E tudos entificad
studos identificados por
Cochrane (46) -Estudos duplicados removidos P

Dimension (78) pelos investigadores (n = 260) busca manual (n = 6)

-Estudos marcados como

Triagem

CINAHL (286)
’ inelegiveis por ferramentas de
Sci Direct (399 .
cienceDirect (399) automaticas (n = 163)
Total (n = 1105)
4
Estudos triados por titulo e . L
Estudos excluidos (n = 646) Estudos analisados por critérios
resumo (n = 682 ———» .
( ) de elegibilidade (n = 6)

!

Estudos Excluidos:

Estudos analisados por critérios de N&o avalia a dor através da EVA (n = 10)
e
elegibilidade (n = 36) Revisao Sistematica (n =1)
l Relato de Caso (n = 2)

Revisdo de Literatura (n=10)

Inclusos

Estudos incluidos nareviséo

A

(n=19)

Figura 1. N = numero de estudos.
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4.3 Dados Extraidos
Os dados dos estudos incluidos foram coletados por dois investigadores de forma
independente e verificados por um terceiro investigador. As informacdes extraidas
incluiram: caracteristicas do estudo; caracteristicas da populacdo como idade, gravidez
anterior; técnica e material utilizado no procedimento de embolizagéo; tipos de veias
pélvicas embolizadas unilateral ou bilateralmente; tipo de dor analisada (como
dispareunia, dismenorreia, dor em ortostase, dor na regido vulvar valor na Escala Visual

Analdgica (EVA) antes e apés o procedimento de embolizacao.

4.4 Analise de Viéses

Dois revisores avaliaram independentemente o viés dos estudos selecionados de
acordo com a Ferramenta de Avaliacdo de Risco de Viés da Colaboracdo Cochrane. O
Risk-of-bias Tool for Randomized Trials (ROB-2) foi usado para avaliar o viés de geracao
de sequéncia aleatéria, ocultacdo de alocacéo, ocultacdo de participantes e pessoal,
ocultacdo de avaliacdo de resultados, dados de resultados incompletos e selecdo de
relatérios de resultados. O risco de viés em estudos de intervencao ndo randomizados
(ROBINS-I) para estudos observacionais foi usado para avaliar viés devido a confuséo,
viés na selecdo de participantes no estudo, viés na classificacdo de intervencdes, viés
devido a desvios das intervencdes pretendidas, viés devido a falta de dados, viés na

medicao dos resultados e viés na sele¢do do resultado relatado.

4.5 Anélise Estatistica

A meta-analise foi realizada de acordo com a recomendacdo da Cochrane
Collaboration e a declaracdo Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analysis (PRISMA). As diferencas médias com intervalos de confianca de 95%
(CI) foram computadas para comparar a melhora continua da dor pélvica cronica antes
e depois do tratamento. O teste Q de Cochran e a estatistica 12 para avaliar a
heterogeneidade. Os achados foram considerados de baixa heterogeneidade se p> 0,10
e o |12 fosse 25%. Usamos um modelo de efeito fixo para com baixa heterogeneidade.
Em resultados com alta heterogeneidade, como estimativas agrupadas foram
computadas com o modelo de efeitos aleatérios DerSimonian e Laird. Valores de p<0,05
foram considerados estatisticamente significativos. As estatisticas foram publicadas com

o R, verséo 4.2.1 (R Foundation for Statistical Computing, Viena, Austria)3°
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5. RESULTADOS
5.1 Caracteristicas dos Estudos Incluidos
Um total de 1.105 citacdes foram encontradas ap0s as buscas bibliograficas, e, apos
as triagens, 19 artigos foram inclusos na revisdo sistematica (Figura 1) totalizando n de
1426 pacientes tratadas, com média de idade de 40,9 anos (variacdo de 31-49 anos).
10,13,45-53,33,35,38,40-44  Dados em relacdo a autoria, metodologia, tamanho amostral e

principais desfechos sdo reportados na tabela 1.

5.2 Anélise de Viéses

A analise de vieses foi feita utilizando as of |

0.2
|

ferramentas da colaboracdo Cochrane, sendo
a ROB-2 (Risk-of-bias Tool for Randomized .
Trials) para dois ensaios  clinicos

Standard Error
0.4

randomizados334’, que demonstraram baixo

Q@

risco de viés e a ROBINS-I (Risk Of Bias In .

Non-randomized Studies of Interventions) para - °

estudos observacionais, que demonstraram 6 i 5

estudost33846:50-52 com viés moderado e 11 : : ; ) ; .

Mean Difference

estudos com baixo nivel de viéses.10:355340-
45 48 49 L. Grafico 1. Gréafico de Funil demonstrando assimetria
54, As analises com as ferramentas constam e viés de publicacdo evidente. Standard Error: Erro
nas tabelas 2 e 3 em anexo. Além disso Padrdo. Mean Difference: Diferenca Média.
construiu-se gréafico de funil simples, que demonstrou importante heterogeneidade e viés

de publicacéo (grafico 1).
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Autor e Ano de
publicagéo

Tipo de Estudo

Tamanho
Amostral

Melhora dos sintomas dos pacientes.

Siqueira, 2016

Hocquelet,2014

Kim, 2006

Pyra, 2015
Asciutto, 2009

Guirola, 2017

Laborda, 2013
Nasser, 2013
Gregério, 2020
Venbroux,
2002
Creton, 2007
Thors, 2014
Hyung,2003
Meneses, 2013

Tropeano, 2007

Ricardson,
2006
Gandini, 2008
Elkhalek, 2018

Pyra, 2016

Estudo Retrospectivo

Estudo Retrospectivo

Estudo Retrospectivo
com analise prospectiva
do desfecho
Estudo Prospectivo

Estudo Prospectivo

Ensaio Clinico
Randomizado

Estudo Prospectivo

Estudo Retrospectivo
Estudo Restrospectivo

Estudo Prospectivo
Estudo Prospectivo

Estudo Restrospectivo

Ensaio clinico
randomizado
Estudo Prospectivo

Estudo Prospectivo

Estudos Retrospectivo

Retrospectivo com
analise prospectiva dos
defechos

Estudos Retrospectivo

Estudo Prospectivo

22

33

127

23
35

100

202

100

520

56

24

15

52

10

20

28

38

10

11

Melhora da dor em 17 das 22 pacientes ap6s a primeira embolizagéo
e 3 ap6s a segunda embolizacéo.

20 pacientes ficaram assintomaticas
11 parcialmente sintoméaticas
2 n&o melhoraram.
83% dos pacientes (80 de 97) melhoraram a longo prazo.

23 pacientes tiveram melhora da dor em 3 meses de acompanhamento.
Pacientes com varizes ovaricas isoladas obtiveram melhora significativa dos sintomas

Melhora da dispareunia (83,3%), dismenorreia (88,7%) e urgéncia urinaria (92,8%) e
dor avaliada com a escala VAS apresentou melhora de 90,2%.

Sucesso clinico alcangado em 168 pacientes (93,85%);
desaparecimento dos sintomas em 60 pacientes (33,52%).
Desaparecimento da dor em 53 pacientes (53%) e reducéo da dor em 47 pacientes.

Diferengas significativas entre a dor antes do procedimento e a dor ap6s 5 anos de
procedimento

54 de 56 pacientes (96%) relataram algum grau de melhora apés embolizagéo.
A melhora no score global para os sintomas foi de acima de 70% em todas as

afericOes.
Reducéo significativa no score de dor pélvica

Reducao significativa da dor.
Houve alivio significativo da dor pélvica cronica avaliada na EVA aos 3 meses ap6s
embolizagéo.

Melhora sintomatica variavel em 17 (85%) das 20 mulheres tratadas, com alivio
completo experimentado por 17 mulheres aos 3 e 6 meses.

Grupo tratado com molas obteve reducéo estatisticamente significativa na dor pélvica.

Melhora geral. Apenas em 3 pacientes apresentaram dores apés a embolizacao.

Os sintomas desapareceram em 8 pacientes (80%), melhora parcial em 1 paciente
(10%) e sem melhora em 1 paciente (10%).
A intensidade da dor diminuiu em todas as 11 pacientes ap6s embolizagdo.

Tabela 1. Identificacéo e classificagdes dos artigos inclusos.



21

5.3 Melhora da Dor Pélvica e Analise na Escala Visual Analégica

Todos os estudos apresentaram diminuicdo na medida da EVA apos a
embolizacdo e durante um periodo médio de 21,7 meses de seguimento. Em uma
analise conjunta dos estudos, encontrou-se uma reducao de 6.85 pontos na EVA apos
embolizacdo, considerando efeitos fixos, e 5.15 considerando efeitos randdémicos. Dois
estudos relataram quedas significativas: Nasser et.al relataram queda de 7,34 pontos
na EVA DP:0,071) para 0,47 pontos (DP:0,05) (p < 0.001. IC 95% 0.370-0.570), em um
follow-up de 12 meses, e Laborda et.al relataram queda de 7,4 pontos na EVA (SD:0,7)
para 0,78 pontos (SD:1,2) (p < 0.0001), em um follow-up de 5 anos. Os valores pré e

pos embolizacédo de cada estudo séo representados graficamente no grafico 2.

Evolucédo da EVA: Dor Pélvica
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NOTAS MEDIAS PARA EVA
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12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 48 51 54 57 60
TEMPO DE SEGUIMENTO (MESES)

- Siqueira et al, 2016*** Hocquelet et al, 2014** Kim et al, 2006** O—Pyra et al, 2015***
Asciutto et al, 2009** Laborda et al, 2013** ©—Nasser et al, 2013** ©—Venbroux et al, 2002**

- Creton et al, 2007** ©O-Thors et al, 2014** O—-Hyung et al, 2003* O—Meneses et al, 2013**
Tropeano et al, 2007** Richardson et al, 2006** Gandini et al, 2008* Elkhalek et al, 2018***

Gréfico 2. Evolugdo da pontuacdo média para dor pélvica na EVA (Escala Visual Analdgica). *p<0.05, **p<0.001, ***N&o
apresenta o valor de p para comparacao entre médias de EVA inicial e final. Valores de Tropeano et al e Guirola et al mensurados
por medianas.

13 estudos relataram de maneira subjetiva a melhora da dor pélvica.
10,13,49,50,53,35,38,40.42,43.45-47 (n=730) Esses classificaram a dor p6és embolizacdo como
melhora completa, melhora parcial, piora ou nenhuma mudanga. A maioria (79,5%) dos
pacientes teve melhora completa da dor.

Guirola et al*’ e Gregoério et al*® compararam a evolucdo da EVA para dor pélvica
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entre pacientes embolizados com molas ou plugs vasculares, ndo havendo diferenca

significante entre as médias (grafico 3).

Evolucdo da EVA: Molas x Plugs Vasculares

=
o

NOTAS MEDIAS PARA EVA
OFRr N ®WMNMUEO O N O

0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 48 51 54 57 60
TEMPO DE SEGUIMENTO (MESES)

- Guirola et al, 2017* (Coils) O~ Guirola et al, 2017* (Plugs)
Gregério et al,2020** (Cails) ©O— Gregorio et al, 2020** (Plugs)

Grafico 3. Evolugdo da pontuacdo da dor na EVA (Escala Visual Analdgica) para embolizagbes com molas e plugs
vasculares. *Mensurados em mediana (p=0,999),**p =0,072.

Uma metandlise foi construida com efeitos fixos e randémicos, adotando-se um
modelo com desfechos continuos. Para as estimativas de efeitos fixos e randémicos,
optou-se por calcular a diferenca das médias. Contudo, grande heterogeneidade foi
encontrada (12=97%) O grafico 4 mostra as diferengcas na EVA antes e depois da

embolizacéo.



23

Preembolization Postembolization Weight Weight
Study Total Mean SD Total Mean SD Mean Difference MD 95%-Cl (common) (random)
Hyung (2003) 106 7.80 1.2000 106 3.20 0.9000 + 4.60 [4.31;4.89] 0.3% 7.9%
Kim (2006) 97 7.60 1.8000 97 2.90 2.8000 - 4.70 [4.04;5.36] 0.1% 7.5%
Ricardson (2006) 28 6.52 1.9200 28 4.00 2.7800 —— i 2.52 [1.27;3.77] 0.0% 6.4%
Gandini (2008) 38 7.80 1.8000 38 2.70 2.8000 —t—it 5.10 [4.04;6.16] 0.0% 6.8%
Asciutto (2009) 35 5.20 3.5000 35 1.20 0.9000 == 4.00 [2.80; 5.20] 0.0% 6.6%
Laborda (2013) 202 7.34 0.7000 202 0.78 1.2000 P 6.56 [6.37; 6.75] 0.8% 8.0%
Nasser (2013) 100 7.34 0.0710 100 0.47 0.0500 : 6.87 [6.85; 6.89] 97.3% 8.1%
Meneses (2013) 10 8.150.8800 10 4.00 1.7000 ——t 4.15 [2.96; 5.34] 0.0% 6.6%
Hocquelet (2014) 33 7.37 0.9900 33 1.36 1.7300 = 6.01 [5.33; 6.69] 0.1% 7.5%
Pyra (2015) 23 7.73 1.0500 23 1.30 0.8000 —H 6.43 [5.89; 6.97] 0.1% 7.7%
Siqueira (2016) 22 8.40 1.6000 22 5.20 3.2000 ——= 3.20 [1.70; 4.70] 0.0% 5.9%
Pyra (2016) 12 7.18 0.9800 12 1.64 0.6700 ) 5.54 [4.87;6.21] 0.1% 7.5%
Elkhalek (2018) 10 4.80 2.0400 10 0.80 1.9300 —_ 4.00 [2.26;5.74] 0.0% 5.4%
Gregorio (2020) 520 7.63 0.9000 520 0.91 1.5000 4 6.72 [6.57;6.87] 1.2% 8.0%
Common effect model 1236 1236 Fo 6.85 [6.83; 6.87] 100.0% -
Random effects model < 5.15 [4.44; 5.86] --  100.0%
Prediction interval S— | [2.26; 8.04]

Heterogeneity: 12 = 97%, 1°> = 1.6267, p < 0.01 ' '
=5 0 5 10
Favours no embolization Favours embolization

Gréfico 4. Metandalise com modelos de efeito aleatério e efeito fixo, mostrando as diferengas antes e ap6s
embolizacdo. MD: Diferenca Média ClI: Intervalo de Confianga. SD: Desvio Padrdo. Weight: Peso do
estudo

5.3 Melhora de Sintomas Associados e Gravidez apés a embolizacéo.

Dos 19 estudos encontrados, 11 relataram sintomas de
dispareunial33552,38.41,42,46-48,5051 g relataram dor relacionada a presenca de varizes em
membros inferiores354246:48.5052 = 7 relataram sintomas de disUrial33538414247.48 = g
relataram sintomas de dismenorreia 13:353841,46-4850.53 @ 7 relataram varizes vulvares
35,38/42,46,48,51.52 5 estudos3>:3842:47.48 quantificaram o nimero de pacientes com sintomas
de dispareunia (n=484) e totalizaram melhora de 72,5% desses pacientes apos
embolizacdo. 4 estudos!341.5051 reportaram medidas dos sintomas de dispareunia na

EVA, representadas no grafico 5.
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Evolucao da EVA: Dispareunia
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TEMPO DE SEGUIMENTO (MESES)

Kim et al, 2006** Gandini et al, 2008* Creton et al, 2007** ©O-Thors et al, 2014**

Grafico 5. Evolucio das médias da EVA (Escala Visual Analdgica) para o sintoma de dispareunia. *p<0.05, **p<0.001.

4 estudos®384748 (n=247) quantificaram os pacientes com disuria, relatando
melhora desse sintoma em 74,8% dos pacientes. Kim et al'® mensuraram a disuria na
EVA, obtendo uma queda de 3,5 (SD:3,9) para 2 (SD:3,0) apés a embolizacdo
(p<0,00001). Gandini et al 4! relatou médias parecidas: 3,5 (SD:3,9) antes e 1,5 (SD:3,0)
apo6s a embolizacdo. (p<0,05). Gregério et al*® relataram desaparecimento dos sintomas
de disuria em 36% dos pacientes em 1 ano de follow-up e 79,5% em 5 anos de follow-
up naqueles embolizados com molas. (p<0,02). Nesse mesmo estudo, a embolizac&o
com plugs gerou uma melhora da disuria em 59% dos pacientes em 1 ano, enquanto
em 5 anos houve uma reducéo para 28% dos pacientes. (p<0,02).

Hocquelet et al*?> e Thors et al®® avaliaram separadamente a dor pélvica em
pacientes com varizes genitais. A pontuacao relacionada a melhora da dor em pacientes

com varizes vulvares esta apresentada no grafico 6.
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Evolucéo na EVA: Dor em Varizes Vulvares

=
o

Pré Embolizacéo P6s Embolizagéo

OFRL NWHMOUIO N OO

m Hocquelet* m Thors**

Grafico 6. Evolugédo da dor na EVA (Escala Visual Analégica) em pacientes
com varizes vulvares. *(p < 0.0002), **(p< 0.0001),

Dois estudos®4! relataram a mesma variacdo na EVA para sintomas de
dismenorreia: 4,9 (SD:4,2) antes e 2,2 (SD:3,1) ap6s a embolizagdo (p<0,000001 3 e
p<0,05 #1). Além desses, 5 estudos 10:3538:47.48 quantificaram o nimero de pacientes com
sintomas de dismenorreia totalizando n=657 e melhora do sintoma em 373 pacientes
(56,7%). Venbroux et al e Kim et al relataram trés gravidezes bem-sucedidas apos a

embolizacéo.1013

5.5 Veias Embolizadas e Agentes Embolizantes

16 estudos!013:48-53,3340-4345-47 (n=1114) quantificaram de maneira objetiva o
namero de veias embolizadas. A grande maioria realizou emboliza¢des de veias iliacas
e veias gonadais concomitantemente (72,5%). 18,7% das pacientes realizaram
embolizacbes da veia ovarica esquerda isoladamente e apenas 0,02% realizaram
embolizac6es da veia ovarica direita isoladamente. Veias gonadais foram embolizadas
bilateralmente em 7% das pacientes. Veias lliacas foram embolizadas isoladamente em
1,5% das pacientes. Os valores podem ser vistos no grafico 7 e as descri¢cdes das veias
embolizadas em cada estudo, bem como os respectivos valores da dor na EVA e tempos

de seguimentos podem ser vistas no tabela 2.
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NUmero de veias embolizadas

100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00%

10,00% .
0,00% - —
Veia Veias Veia Apenas Iliacas +

Ovdrica Ovdricas Ovarica Iliacas Gonadais
Esquerda Bilaterais Direita

Grafico 7. Porcentagens de veias embolizadas relatadas em 16
estudos com n=1116 pacientes.

Molas/plugs foram utilizados em 11 estudos (n=1091), representando 76,5% das
embolizacdes333551.3840.4346-50  Apenas 2 estudos #-°2 utilizaram somente esclerosantes
liguidos (n=58), um total de 4% das embolizacdes, e 6 estudosi®1342:44.4552 ytilizaram
combinacdes de agentes embolizantes (n=277); 19,4% das embolizacdes.

Guirola et al #’relatou uma média de 18,2 (SD:1,33) molas e 4,1 (SD:0.31) plugs
vasculares utilizados para embolizacdo da veia gonadais e pélvicas. Creton et al 0
contabilizou 7.2 (3-11) molas para embolizacdo da veia ovarica e 5.6 molas (3-9) para

embolizacdo da veia iliaca interna.



27

15 estudos!?®13:49,52,33,35,38,39,40,42-44,46.47.48 informaram 0S acessos Venosos
utilizados para embolizacdo. (n=856). A maioria dos acessos foram realizados pela veia

femoral. Os resultados podem ser vistos no grafico 8.

Acessos Venosos

100,00%
80,00%
60,00%
40,00%

20,00%

Acesso Femoral Acesso Jugular Acesso Braquial

0,00%

Gréfico 8. Recorréncia dos acessos escolhidos para embolizacdo
das varizes pélvicas.
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Autor e Ano de Valor Valor up Veia Veia Veia Veias Plexos Agentes Embolizantes
publicacéo na EVA na EVA (meses) Ovarica Ovarica lliaca Hipogastricas  Venosos 28
antes depois Esquerda Direita Interna
8.4 X X X
Siqueira, 2016 (DP: 1,6) 5.2 (DP:3.2) 10,6 Molas
X X X X lauromacrogol (2% Aetoxysclerol)
7.37 e molas, ocasionalmente
Hocquelet, (DP: 0.99) 1.36 (DP 1.73) 26 combinadas com a insercéo de
2014 plug.
X X X Morruato de sédio (5%;) e
Kim, 2006 7.6 (DP:1.8) 2.9 (DP: 2.8) 45 Gelfoam. Veia ovariana esquerda
foi embolizada com mola de aco
inoxidavel
X X X Mola e aethoxysclerol. Na veia
Pyra, 2015 7,69 1,3 (0-3) 3 ovariana direita, microguides
(6-10) foram requeridos na maioria dos
casos.
Veia Ovaérica: X X X
5.2 (DP: 3.5; Veia Ovatrica:
Veia Ovaérica e 1.2 (DP:0.9);
lliaca Interna: Veia Ovarica e
5.2 (DP: 2,1); lliaca Interna:
Asciutto, 2009 Veia lliaca: 5.1 5.1 (DP: 2,6); 45 Molas
(DP:2.5) Veia lliaca
Isolada: 2.1
(DP:1.6)
7,4 (DP:1,34) Mediana: 1,1 X X X X
(plugs
Guirola, 2017 vasculares) 12 Grupo Molas e Grupo plugs
Mediana: 1,5
(molas)
7,34 (DP:0,7) X X X
Laborda, 2013 0,78 (DP:1,2) 60 Molas
7,34 DP:0,071 0,47 (DP:0,050) X X X
Nasser, 2014 12 Molas
Gregorio, 2020 7,63 (DP:0,9) 0,91 (DP:1,5) X X X Molas e plugs
58,7
Venbrux, 2002 7,8 (3,2-9,8) 2,7(0,0-6,9) 12 X X X Morruato de Sédio e molas
Creton, 2007 ~5.5 ~1,2 (0-4) 36 X X X Molas
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9.375 1.875
Thors, 2014 48 Molas e Plug.
Chung,2003 7.8 3.2 (DP: 0.9) Molas
(DP: 1.2) 12
8.2 médio (7 - 4.0 médio (0-6) Morruato de S6dio e molas.
Meneses, 2013 10) 3
8.0 3.0* (2.0-6.0) 12 Aetoxysclerol e etanol
Tropeano, 2007 (6.0-10.0)
6.52 (DP:1.92) 4 (DP:2.78) 22.25 Molas e Esclerosante
Ricardson,
2006
7.8 (DP:1.8) 2.7 (DP: 2.8) STS (Fibrovein; STD
Gandini, 2008 12 Pharmaceuticals)
Elkhalek, 2018 4.8 0.8 3 Molas
1.64 The ArtVentive EOSTM (espiral
Pyra, 2016 7.27 6 nitinol mola coberta com material
(DP: 0.98) ePTFE).
*Mediana

Tabela 2. Relagdo das veias embolizadas e valores na EVA (Escala Visual Analdgica) e os tempos de seguimento.
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5.6 Complicagdbes da Embolizacdo, Recorréncia dos Sintomas e Novas
Intervencdes

Recorréncia de sintomas da SCP apdés melhora clinica inicial foi relatada em nove
estudost013.3842,47.485051.53 = sendo a recidiva de dor pélvica a mais comentada. Ela
totaliza 52 ocorréncias (6,1%) em sete estudos (10,13,41,46,47,50,52). Trés
estudos*147.50 estabeleceram um tempo médio para recidiva de 8,5 meses (4-12), 12,1
(= 5,8) e 21 meses. A recorréncia de varizes em MMII também foi identificada por trés
estudos3841.49. totalizando 43 ocorréncias (16,6%).

A recidiva de dispareunia foi mencionada por dois estudos (38,49). Laborda et al*®
relataram aparecimento de sintomas de dispareunia em 7 (3,9%) pacientes que nao a
apresentavam antes da embolizacdo. Catorze estudos relataram complicacdes apds o
procedimento. A descricéo e classificacdo das complicacdes e a porcentagem de casos
relacionada ao total de pacientes inclusas nesse estudo podem ser vistas no tabela 3.

Complicagdes maiores n (namero de casos)
Migragﬁes 10,13,35,38,42,47,48,50 29 (2%)
Trombose 42 1 (0,07%)
Complicagdes menores
Dor p6s-operatdria 38:40:41:4348,53 45 (3,1%)
Hematoma?°4748 33 (2,3%)
Reag&o ao contraste 353848 4 (0,2%)
Ruptura Venosa 35434547 37 (2,5%)

Total de complicagdes 150 (10,5%)

Tabela 3 - Complicacdes apresentadas no procedimento da embolizacéo, classificada em maiores e
menores segundo a Society of Interventional Radiology. Porcentagens relativas ao total de pacientes
inclusas.

Tratamentos adicionais foram relatados por doze estudos.10.13:49.52,39.41-43,45-48 Gete
estudos 10:3941,42,46,47.52 re|ataram embolizacdes adicionais, totalizando 40 reabordagens
(5,25%). Um terceiro momento de embolizagéo foi referido por Hocquelet et al*> em 6%
dos pacientes (n = 2). A realizacao de histerectomia pés-emboliza¢&o foi comentada por
Kim et al 2 em 5% dos pacientes (n = 5), justificada por recorréncia de dor pélvica e, em
um caso, prolapso uterino associado.

Siqueira et al 2 cita atenuacdo dos sintomas da SCP de duas pacientes apenas apés
terapias mais invasivas: laparotomia com lise de aderéncias abdominopélvicas e

laparoscopia com excisdo de endometrioma no septo retovaginal.
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6. DISCUSSAO

Apés tratamento da SCP por embolizacdo, todos os estudos inclusos reportaram
diminuicao significativa na dor pélvica crénica, a partir da pontuacdo média aferida pela
EVA, com manutencédo importante da melhora clinica durante um periodo médio de 21,7
meses. Como excec¢do, Tropeano et al registrou acréscimo de 50% nas medianas para
dor pélvica ap6s 9 meses do primeiro seguimento.>3

Este estudo metanalitico apresenta novas informacdes, especialmente
relacionados a avaliacao de todos os resultados de maneira objetiva e uniforme, através
do modelo padronizado da EVA, que atenua o viés intrinseco a afericdo dos sintomas
cronicos referidos, como na SCP 455, Em contrapartida, metanalises prévias utilizaram
escalas subjetivas para avaliacdo dos efeitos da embolizacéo sobre a dor pélvica °¢ ou
ainda restringiram seus resultados a estudos que utilizaram molas como técnica de
embolizacdo,*” o que limita a verificacdo do beneficio do tratamento, uma vez que,
independente da técnica, a embolizacdo aparenta assumir beneficios semelhantes. Uma
busca ampla e sensivel nas bases de dados permitiu que, mesmo assumindo critérios
objetivos, um numero expressivo de estudos pode ser analisado.

Nessa perspectiva, outro ponto analisado pelo presente estudo é a avaliacao
objetiva do efeito da embolizagcdo sobre outros sintomas associados, em especial a
dispareunia, visto que tal queixa representa, em conjunto com a dor pélvica crénica,
maior especificidade para SCP °°. Os valores na EVA antes e apés embolizacédo para
essa queixa foram registrados em 4 estudos!®415051 sendo notavel o beneficio do
procedimento, inclusive em longos peridos de seguimento como registrado por Thors et
al.5* Contudo, um estudo®® relata o surgimento do sintoma em pacientes que ndo os
apresentavam antes da embolizac¢éo, apos seguimento de 3 anos. Esses dados ainda
séo insuficientes para identificar a dispareunia como uma complicacdo a ser ponderada.

Em relacéo a outros sintomas do espectro clinico da SCP, a dor em pacientes
portadoras de varizes vulvares foi reduzida de forma significativa na EVA nos estudos
de Thors et al (pontuacdo média de 9,285 para 1,285) (p<0.0001) e Hocquelet et al
(pontuagdo média de 7,33 para 1,55) (p<0.0002) 4251, A associagdo dessa apresentacao
varicosa a estados mais avancados da IVP, sinal também expressivo da SCP, junto a
resultados significativamente positivos, reforca a embolizagdo como tratamento de
escolha. As medicfes dos sintomas de disuria e dismenorreia na EVA foram registradas

por Kim et al 13 e Gandini et al 1, porém valores pouco expressivos foram encontrados
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mesmo antes da embolizacdo, assumindo redug&o pouco expressiva.

Quanto ao histérico clinico das pacientes, ha registro de abordagens cirargicas
prévias, como resseccdo endometrial, salpingectomia, salpingo-ooforectomia,
laqueadura tubéaria e histerectomia’®#3, ndo sendo possivel correlacionar, a luz da
presente literatura, cirurgias abdominais prévias e o desenvolvimento da SCP. Em
adicao ao histérico clinico, o estudo de Gregério et al “8 com 520 participantes apresenta
uma taxa de 5,3% de pacientes com historico de depressdo. Esse historico
psicopatolégico associado a dor pélvica crbnica também tem sido estudado,
identificando uma associacdo psicossomatica entre as queixas.®® Soysal et al,>® em um
estudo randomizado, registrou melhora da dor pélvica cronica apos uso de acetato de
medroxiprogesterona (MPA) e psicoterapia, comprovando um beneficio matuo entre o
uso de MPA e psicoterapia, no qual 71% das mulheres apresentaram reducéo de 350%
no escore de dor.

Além disso, como antecedentes patoldgicos, ha uma variedade de comorbidades
prévias, como: historia pregressa de TVP e TEP, varizes vaginais e vulvares, e,
principalmente, insuficiéncia venosa em MMI|.354246:48.50.52 E importante ressaltar que a
insuficiéncia venosa de MMII pode admitir relacdo intima com a IVP. Na presenca de
varicosidades atipicas ou recorrentes de MMII, deve ser reconsiderada a suspeita de
incompeténcia venosa pélvica, principalmente se associadas a SCP ou hemorroidas ao
exame clinico®, no qual, como apresentado pelo estudo REVAS, 16,6% das recidivas de
varizes de MMII foram secundérias a IVP.®° Nesse sentido, o tratamento coadjuvante
para varizes periféricas, unindo embolizacéo de varizes pélvicas seguida de abordagem
cirtrgica em MMII foi comentado 444650, reforcando que o tratamento da SCP, quando
presente, pode ser prioritario ao controle de varizes periféricas.®* Contudo, em pacientes
assintomaticas com presenca de varizes pélvicas, ou seja, pacientes sem evolucdo a
SCP, a embolizacdo ndo é demonstrada como efetiva no tratamento de varizes em MMII
de origem pélvica, no qual tratamentos convencionais, como escleroterapia ou
flebectomia, exibem bons resultados.5?

Quanto ao método diagnostico utilizado para SCP, uma grande variabilidade &
identificada, o que requer novos estudos randomizados que determinem sensibilidade,
especificidade e precisao dos exames, objetivando se aproximar de um método padréao.
63 Exames de imagem como ultrassonografia doppler de vasos abdominopélvicos e

angiorressonancia magnética foram preferidos para o diagnostico das veias
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insuficientes, previamente a venografial®3548-533840-4244-47" ng qual as veias foram
embolizadas caso seus diametros superassem 5 mm ou 6 mm nesses exames de
imagem. E importante ressaltar que a USG transvaginal foi realizada por metade dos
estudos inclusos38404547-4951.53 " gpesar da escassez de evidéncias sobre a maior
efetividade desse exame em relacdo a USG abdominal ou ainda a angiorressonancia.
Todavia, Steenbeek et al® observaram que, ao utilizar a ultrassonografia transvaginal, a
identificacdo de uma veia superior a 5 mm cruzando o corpo uterino trouxe
especificidade de 91% (IC 95%; 77-98%), ao passo que a identificacdo de varicocele
pélvica obteve sensibilidade de 100% (IC 95%; 89—100%) e especificidade de 83—-100%
(IC 95%); 66-93%). Pela ultrassonografia abdominal doppler, o refluxo na veia ovariana
foi responséavel por sensibilidade de 100% (IC 95%; 84-100%)

As embolizacbes foram realizadas via trés agentes principais: molas, plugs
vasculares ou agentes esclerosantes liquidos, sendo estes, mais comumente, 0
etoxisclerol e o morruato de sédio. A grande maioria realizou combinacfes de agentes
liguidos e molas 101342444552 'ngo havendo dados para confirmar a superioridade de um
embolizante, uma vez que a atenuacao dos sintomas da SCP e a taxa de recorréncias
foram semelhantes para ambas as classes, seja isoladamente ou através de
combinacdes. Novos embolizantes também foram abordados nos estudos. Pyra et al 4°
relata 2 casos de falha na utilizacdo dos agentes idealizados (ArtVentive EOSTM), o que
exigiu reabordagem por molas convencionais.

Em relacdo a diferenca entre as embolizagdes com molas e plugs vasculares, um
estudo*® demonstrou que, em 5 anos de follow-up, houve desaparecimento da
dispareunia em 92% das pacientes embolizadas com molas, e 83% para as embolizadas
com plugs. Todavia, ao avaliar a queixa de urgéncia urinaria, 79,5% das pacientes do
grupo de molas relataram desaparecimento do sintoma, ao passo que apenas 28% das
embolizadas com plugs relataram o mesmo. Apesar da comparacao entre os métodos
ser citada por dois estudos 4"*8, ndo havendo diferenca significativa entre os beneficios
de cada, ainda sdo necessarios estudos randomizados para confirmacdo do agente
mais indicado e que represente melhor custo-beneficio.

Quanto a escolha dos grupos venosos para embolizacdo, ha grande variacdo
entre os estudos. A veia ovarica esquerda, veia ovarica direita e iliacas internas, bem
como o plexo venoso pélvico, foram as estruturas identificadas como congestas que

prosseguiram ao procedimento. Nao ha dados suficientes para afirmar superioridade de
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resultados em relacdo a embolizacdo unilateral ou bilateral, bem como de diferentes
grupos venosos. A grande maioria realizou combinacgées entre veias, 10:13.33,40,42,43,46-48,50
no qual a embolizacdo concomitante de veias iliacas e gonadais foi a mais prevalente.

O método de embolizacdo foi associado a outros tratamentos mais invasivos
guando direcionados a quadros de recorréncia de sintomas ou a condicbes que
mimetizam a SCP, como endometriomas e aderéncias abdominopélvicas. Uma das
intervencdes adicionais realizadas foi a histerectomia, no qual um estudo 3 relatou
subgrupo de pacientes que realizaram histerectomia para resolucdo da dor pélvica
cronica, e, por ndo haver sucesso, seguiram ao tratamento por embolizacdo. Apesar da
intencdo curativa, estudos relataram dor residual em 33% dos pacientes e taxa de
recorréncia de 20% apos retirada do Utero. % Dessa forma, as escalas de dor antes e
apos tratamento com embolizantes sdo semelhantes aos das pacientes que nao
realizaram histerectomia associada. E possivel questionar que, apesar da retirada do
Utero, o refluxo venoso nao foi alterado e por isso a dor mantida, sendo a embolizacao
um tratamento mais efetivo para SCP.

ApoOs terapia por embolizagdo, a recorréncia de sintomas da SCP durante o
seguimento é registrada, no qual dor pélvical®134247.485153 a yarizes em MMI| 384250
foram as mais prevalentes. Contudo, poucos estudos estabeleceram o tempo médio
para tais recidivas, variando entre 8,5 e 21 meses*?**85! fato que pode nédo ser
identificado por estudos com menor tempo de seguimento*. Ademais, a recorréncia de
dispareunia foi a menos comentada 3%%°. Ao comparar plugs vasculares e molas,
Gregoério et al #8 ndo identificou diferencas na taxa de recorréncia entre os métodos.
Apesar das recidivas, novas reabordagens por embolizacdo foram realizadas por
apenas sete estudos 1040424347.4853 com manutencdo das médias da EVA para dor
pélvica inferiores ao aferido no inicio dos estudos.

A embolizacdo de varizes pélvicas registrou poucas complicacfes, e de baixa
relevancia clinica. Dentre as complicacbes maiores, é relatado a migracdo de
embolizantes, no qual tipicamente partem para circulagdo pulmonar, seguido da
migracao para veias iliacas e, menos comumente, a veia renal. Tais complicagdes foram
identificadas por exames de rotina, sem qualquer associa¢cdo com sintomatologia, e,
guando apropriado, solucionadas por uma nova venografia com captura por cateter-lago
10,13,35,38,42,47,48,50 Um estudo #? relatou a migracéo de molas as veias do membro inferior,

gerando trombose de veia iliaca e exigindo terapia anticoagulante.
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Por final, quanto a possibilidade de gestacdo pdés-embolizacdo, sdo citadas 5
tentativas de concepgdo apds o procedimento em dois estudos 1013, Dessas, 3
gravidezes foram bem-sucedidas, * ao passo que as pacientes que ndo conceberam
possuiam transtornos relacionados a fertilidade mesmo antes da embolizac&o. Liu et al
e Pavel et al 1165 realizaram embolizacdes em mulheres inférteis obtendo gravidezes
bem-sucedidas em 8 (66.7%) e 2 pacientes, respectivamente. Relatos sobre niveis de
hormonios ovarianos apés embolizacdo sdo raros, contudo, um dos estudos®® néo
encontrou alteracio significativa nesses niveis apos embolizacdo, em 127 mulheres. A
luz da evidéncia atual, é sugerido que a técnica de embolizacdo ndo acarreta danos

morfolégicos ou metabdlicos aos ovarios.

Limitacdes

Este estudo metanalitico apresenta limitacdes relacionadas ao periodo de
seguimento dos pacientes, por sua diversidade de tempo que variaram entre 3 e 60
meses, com predominancia de seguimentos inferiores ou iguais a 1 ano. O mesmo vale
para o tamanho amostral, que demonstrou importante variacao entre 10 e 520 pacientes,
com predominio de amostras inferiores a 30. Em adicdo, a escassez de estudos
randomizados, determina baixa qualidade de evidéncia. Em adi¢do, 6 estudos néo
reportaram desvios padrdes para EVA, o que impediu avaliacéo integral das diferencas

das médias registradas para dor pélvica, por metanalise.
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7. CONCLUSAO

A embolizacéo venosa pélvica é eficiente na diminuicdo da dor pélvica cronica
secundaria a Sindrome Congestiva Pélvica sintomatica. Ha uma diminuicdo de todos
0s sintomas associados a Sindrome Congestiva Pélvica na maioria dos pacientes

analisados, avaliados de forma objetiva pela Escala Visual Analdgica.



37

8. PERSPECTIVAS FUTURAS

Esse estudo demonstra a eficacia da embolizacdo venosa pélvica como
tratamento eficaz para Sindrome Congestiva Pélvica, reduzindo um quadro
sintomatologico amplo na populacao feminina. Assim, esperamos que este tratamento
seja cada vez mais indicado para essa sindrome, promovendo melhora na qualidade de

vida de mulheres sintoméaticas.
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ANEXO A

Bases de dados e combinacdes de termos

Combinacbes
("pelvis"[MeSH Terms] OR "pelvis"[All Fields] OR "pelvic"[All
Fields]) AND Congestion[All Fields] AND ("syndrome"[MeSH
Terms] OR "syndrome"[All Fields]) AND ("veins"[MeSH
Terms] OR "veins"[All Fields] OR "vein"[All Fields]) AND
("embolization, therapeutic"[MeSH Terms] OR
("embolization"[All Fields] AND "therapeutic"[All Fields]) OR
"therapeutic embolization"[All Fields] OR "embolization"[All
Fields]) AND Chronic[All Fields] AND ("pelvic pain"[MeSH
Terms] OR ("pelvic"[All Fields] AND "pain"[All Fields]) OR
"pelvic pain"[All Fields])
("pelvic congestion syndrome" OR "pelvic vein" OR "vein
congestion" OR "varicose vein") AND ("Pelvic Pain" OR
"Chronic Pelvic Pain") AND (Embolization)
(pelvic congestion syndrome) OR (pelvic vein) OR (vein
congestion) AND (Pelvic Pain) OR (Chronic Pelvic Pain) AND
(Embolization)
“Pelvic Congestive Syndrome” OR "Pelvic Vein" OR "Vein
Congestion" AND “Pelvic Pain” OR “Chronic Pelvic Pain” AND
Embolization
"pelvic congestion syndrome” OR "pelvic vein" OR "vein
congestion" AND "Pelvic Pain" OR "Chronic Pelvic Pain" AND
Embolization
("pelvic congestion syndrome" OR "pelvic vein" OR "vein
congestion" OR "varicose vein”) AND ("Pelvic Pain" OR
"Chronic Pelvic Pain") AND (Embolization)

Numero de artigos
encontrados

233

399

63

46

78

286



ANEXO B

ROB-2 (Risk-of-bias Tool for Randomized Trials)
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ANEXO C
ROBINS-1 (Risk Of Bias In Non-randomized Studies of Interventions)

1.1 Existe
algum
potencial para
efeito de
confusao da
intervensao
desse
estudo?

Se N/PN para
1.1: O estudo
pode ser
considerado
com baixo
risco de viés NA NA NA NA NA PN PS PN PS PS PS PS PS N N N S
de confuséo e
sem outra
guestao que
precisa ser
considerada




Se S/PS para
1.1:
Determine se
ha a
necessidade
de avaliar
uma confusao
variavel no
tempo:

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

1.2 A analise
foi baseada
na divisao do
tempo de
acompanham
ento dos
participantes
de acordo
com a
intervencéo
recebida?
Se N/PN,
responda as
perguntas
relacionadas
a linha de
base de
confuséo (1.4
a 1.6)

Se S/PS, va
para a
pergunta 1.3

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA




1.3. As
descontinuacgd
es ou trocas
de
intervencao
provavelment
e estao
relacionadas
a fatores
prognasticos
para o
resultado?
Se N/PN,
responda as
perguntas
relacionadas
a linha de
base de
confuséo (1.4
al.6)

Se S/PS,
responda as
perguntas
relacionadas
alinha de
base e
variavel no
tempo de
confuséo (1.7

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

e 1.8)
1.4. Os
autores
usaram um
método de
analise

PS

PS

PN

PS

PS

PS

PS

PN

PS

PS

PS

PS

PS

apropriado




que
controlasse
todos os
dominios de
confuséao
importantes?

1.5. Se S/PS
para 1.4: Os
dominios de
confusdo que
foram
controlados
foram
medidos de
forma valida e
confiavel
pelas
variaveis
disponiveis
neste estudo?

NA

NA

NA

NA

NA

PS

PS

1.6. Os
autores
controlaram
quaisquer
variaveis pos-
intervencao
gue poderiam
ter sido
afetadas pela
intervencao?

PN

NA

NA

NA

1.7.Os

autores
usaram um
método de

analise
apropriado

PN

NA

PN

PS

PS

PS

PS




que
controlasse
todos os
dominios de
confuséao
importantes e
variaveis de
confusao no
tempo?

1.8. Se S/PS
para 1.7: Os
dominios de
confusdo que
foram
controlados
foram
medidos de
forma valida e
confiavel
pelas
variaveis
disponiveis
neste estudo?

PS

NA

NA

NA

NA

NA

PS

NA

Risco de viés

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

SERIO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

SERIO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

2.1. A selegéo
dos
participantes
para o estudo
(ou para a
andlise) foi
baseada nas
caracteristicas
dos
participantes




observadas
apos o inicio
da
intervencao?
Se N/PN para
2.1: va para
2.4

2.2. Se S/PS
para 2.1: As
variaveis pos-
intervencao
que
influenciaram
a selegéo
provavelment
e estariam
associadas a
intervencao?

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

2.3 Se S/PS
para 2.2: As
variaveis pos-
intervencao
que
influenciaram
a selegéo
provavelment
e foram
influenciadas
pelo resultado
ou uma causa
do resultado?

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

2.4. O inicio
do
acompanham
ento e o inicio

PN

PN

PN

PN

PS

NA

NA

PS

PS

NA




da
intervencao
coincidem
para a maioria
dos
participantes?

2.5. Se S/PS
para2.2e 2.3,
Oou_N/PN para
2,4 Foram
usadas
técnicas de
ajuste que
provavelment
e corrigem a
presenga de
vieses de
selecédo?

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

Risco de
julgamento de
viés

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODER
ADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

3.1 Os grupos
de
intervencao
foram
claramente
definidos?

PN

PS

PN

3.2 As
informacodes
usadas para

definir os
grupos de
intervencéo
foram
registradas no

In

In

In

|»

In




inicio da
intervengao?

3.3A
classificacéo
do status da
intervencao
pode ter sido
afetada pelo
conhecimento
do resultado
ou risco do
resultado?

PN

PN

PN

PN

PN

PN

PN

PN

PN

Risco de
julgamento de
viés

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

CRITI
CO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

4.1. Houve
desvios da
intervencao
pretendida
além do que
seria
esperado na
pratica usual?

PN

PN

PN

4.2. Se SIPS
para 4.1:
Esses desvios
da
intervencao
pretendida
foram
desequilibrad
0s entre 0s
grupos e

NA

provavelment

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA




resultado?

4.3. As co-
intervengdes

e afetaram o

importantes
foram
equilibradas
entre os
grupos de
intervencao?
4.4. A
intervengéao

NA

NA

NA

NA

NA

PS

NA

NA

NA

NA

PN

PN

NA

NA

NA

NA

foi
implementada
€om sucesso
para a maioria
dos
participantes?
4.5. Os

participantes

PN

NA

do estudo
aderiram ao
regime de
intervencéo
atribuido?
4.6. Se N/PN
para4.3,4.4

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

PS

PS

ou 4.5: Foi
utilizada uma
analise
apropriada

NA

para estimar o

NA

NA

PS

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA




efeito de
iniciar e aderir
a
intervencao?

Risco de
julgamento de
viés

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

SERIO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

5.1 Os dados
de resultados
estavam
disponiveis
para todos ou
quase todos
0S
participantes?

PS

PS

5.2 Os
participantes
foram
excluidos
devido a falta
de dados
sobre o status
da
intervencéao?

PN

NA

NA

NA

5.3 0s
participantes
foram
excluidos por
falta de dados
em outras
variaveis
necessarias

PN

NA

NA

NA




para a
analise?

5.4 Se PN/N
for 5.1, ou
S/PS for 5.2
oub5.3: A
proporgdo de
participantes
e as razbes
para a falta de
dados sédo
semelhantes
entre as
intervencbes?

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

5.5 Se PN/N
para 5.1, ou_
S/IPS para 5.2
ou 5.3: Ha
evidéncias de
que os
resultados
foram
robustos a
presenga de
dados
ausentes?

NA

NA

NA

NA

NA

PS

NA

NA

NA

NA

NA

NA

Risco de
julgamento de
viés

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

MODER
ADO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

SERIO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

6.1 A medida
de resultado
pode ter sido
influenciada
pelo

PN

PN

PN

PS

PS

PS




conhecimento
da
intervencéao
recebida?

6.2 Os
avaliadores
de resultados
estavam
cientes da
intervencao
recebida
pelos
participantes
do estudo?

NA

PS

PS

NA

NA

NA

6.3 Os
métodos de
avaliacdo de

resultados
foram
comparaveis
entre 0s
grupos de
intervencao?

NA

NA

NA

NA

NA

PS

6.4 Houve
algum erro
sistematico na
medicéo do
resultado
relacionado a
intervencéo
recebida?

PN

PS

PN

PS

PS

NA

NA

NA

Risco de
julgamento de
Viés

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

BAIXO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

MODER
ADO

MODE
RADO

MODER
ADO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO




E provavel
que a
estimativa de
efeito relatada
seja
selecionada,
com base nos
resultados,
de:

7.1. ..
medicoes de
resultados
multiplos

dentro do
dominio do
resultado

PN

PN

7.2 ..
multiplas
analises da
relacéo
intervencéao-
resultado?

PN

PS

PN

PN

PN

7.3 ..
diferentes
subgrupos?

PN

PS

PN

PN

PN

PN

PN

Risco de
julgamento de
viés

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

Classificacéo
de Viés Geral

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

MODE
RADO

MODE
RADO

MODE
RADO

BAIXO

BAIXO

BAIXO

Anexo 3: ROBINS I. N:

N&o. S:

Sim. PN: Provavelmente ndo. PS: Provavelmente Sim. NA: Ndo aplicavel.







