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ANOVA Analysis of variance (analisis de la varianza)
CHIVA Cura Conservadora Hemodinamica de la Insuficiencia Venosa en el
paciente Ambulatorio.

CIVIQ  Chronic Venous Insufficiency Questionnaire

Ccv Calidad de vida
DE Desviacion estandar
EEII Extremidades inferiores

ETEV Enfermedad tromboembdlica venosa

EVA Escala visual analégica de dolor

HTV Hipertensién venosa

IHQ infeccion de herida quirurgica

IMC indice de masa corporal

IQR Interquartile Range (rango intercuartil o intercuartilico)

IVC Insuficiencia venosa cronica

OMS Organizacion Mundial de la Salud

OR Odds ratio

RFO Radiofrequency Obliteration (obliteracion por radiofrecuencia)

SF-36  Short Form Health Survey — 36

TVP Trombosis venosa profunda

TVS Trombosis venosa superficial

USF Unién safeno femoral

uv Ulcera varicosa

VAS Visual Analogic Scale (EVA: escala visual analdgica).

VCSS  Venous Clinical Severity Score

VFC Vena femoral comun
VSE Vena safena externa
VSI Vena safena interna
VvV Venas varicosas
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5. INTRODUCCION

La insuficiencia venosa croénica (IVC) hace referencia a un conjunto de sindromes
clinicos cuya fisiopatologia es la hipertension venosa. Su elevada prevalencia asi
como los elevados costes derivados de la misma en términos de discapacidad y
absentismo laboral motivaron este estudio para determinar las mejores estrategias

de tratamiento.

La IVC afecta a la calidad de vida (CV) de los pacientes y su tratamiento quirurgico
produce una mejora en términos de CV, asi como en la sintomatologia siendo

superior en términos de eficacia al tratamiento conservador.

Nuevas tecnologias, minimamente invasivas, que utilizan la ablacién de las
varices a través de accesos percutaneos se han introducido en el tratamiento de la
insuficiencia venosa entre las que destaca la terapia endolaser y la radiofrecuencia
(RFO). Estas técnicas han demostrado que reducen la morbilidad postoperatoria
facilitan una rapida recuperacion funcional mejorando la satisfaccion del paciente

en términos de CV.

La hipotesis que se planted, fue que la técnica endoluminal de la RFO podria ser
no inferior en eficacia y seguridad a las técnicas de fleboextraccion y CHIVA en el
tratamiento de la insuficiencia de vena safena interna (VSI) y de sus varices, y que
dado su caracter percutaneo podria suponer una ventaja en términos de menor
dolor y rapida recuperacion. Asimismo la necesidad de no realizar una incision en
la unién safeno femoral podria suponer un menor numero de complicaciones como
la neovascularizacién inguinal, y por tanto de recidiva en estos pacientes, como
han demostrado algunos estudios. Es probable que este efecto sea mas evidente

en un seguimiento a largo plazo (superior a 5 afos).



La variable principal de eficacia clinica de las tres técnicas fue la ausencia de
recidiva varicosa a 1 afo. Se considerd recidiva clinica la presencia de nuevas
varices superiores a 4 mm tanto en el territorio de vena safena interna

supragenicular como a nivel de la unién safeno femoral (USF).

El éxito ecografico para la RFO se determind como el cierre completo sin flujo en
el territorio ablacionado, para el CHIVA fue la presencia de VSI anterdgrada o
retrograda con drenaje por perforante y para la fleboextraccion la ausencia

completa de la vena safena interna supragenicular.

Para ello se disefid un ensayo clinico comparando la técnica endoluminal de la
RFO con la fleboextraccion de vena safena interna (VSI) y la técnica CHIVA. La
RFO consiste en una termoablacién de VSI. La fleboextraccion consiste en la
exéresis de VSI con ligadura de la union safeno femoral (USF) asi como del resto
de paquetes varicosos, y la técnica CHIVA que plantea una estrategia
hemodinamica con desconexidon de los puntos de fuga asi como de los shunts

veno-venosos segun la valoracion hemodinamica y la estrategia planteada.

La poblacién del estudio fueron pacientes de nuestra area geografica con varices
primarias y que por eco Doppler presentaban insuficiencia y reflujo en diastole de

VSI con diametros de la misma superiores a 4 mm.

Los pacientes que cumplian los criterios de inclusion y tras firmar el
consentimiento informado, se aleatorizaron en tres grupos segun tratamiento con
RFO, fleboextraccion o CHIVA.

Las variables secundarias para comparar la seguridad y complicaciones de las
tres técnicas eran las asociadas a los procedimientos quirdrgicos: hematoma,
equimosis, infeccién, induracion de cicatrices, queloides, trombosis superficial,
sangrado, neuritis 0 eventos adversos mayores, como son la trombosis venosa

profunda y el tromboembolismo pulmonar.



Se analiz6 el dolor en las tres técnicas a través de una escala visual analdgica
(EVA) de dolor a las 24 horas de la intervencion, a la semana y al mes.

Se administraron dos cuestionarios de calidad de vida: el general SF 36 y el
cuestionario CIVIQ especifico para insuficiencia venosa en el inicio y en el
seguimiento clinico a fin de determinar diferencias en la calidad de vida de estos
pacientes sometidos a tres tipos diferentes de procedimientos quirurgicos. Para
medir la respuesta al tratamiento se utilizd6 el VCSS (Venous Clinical Severity

Score) a 6 meses y 1 afo.

5.1. Sistema venoso: estructura y pared venosa

5.1.1. Fisiologia y Hemodinamica.

El aparato cardiovascular es un conjunto de dérganos que interviene en el

transporte de la sangre y de linfa hacia los tejidos.

Los vasos sanguineos son las vias por las cuales la sangre circula. El corazon
bombea la sangre en el sistema arterial a una elevada presion, suministrando
sangre oxigenada a diferentes 6rganos y tejidos. A través de los vasos sanguineos

y de una red capilar llega el oxigeno a nivel celular.

El retorno de la sangre hacia las cavidades cardiacas, se realiza a través del
sistema venoso que funciona como un colector de baja presion. Se estima que
entre un 60-75 % de la sangre del cuerpo se encuentra en el sistema venoso.
Del total de este volumen se estima que un 80 % se encuentra en vasos inferiores
a 200 um de diametro. El flujo arterial se genera a través de la presion que ejerce
el musculo cardiaco en su contraccién, pero el flujo venoso es pasivo y por tanto
depende de varios mecanismos para su retorno. Con cada inspiracion se produce
una presion negativa dentro del térax, que sumada a la bomba muscular de las
extremidades favorece el sentido centripeto de la sangre hacia el corazén. Con la

espiracion el gradiente de presion se invierte y la sangre fluye en direccion

3



contraria. Las venas disponen de valvulas que al cerrarse impiden que la columna
sanguinea descienda. Dichas valvulas tienen gran importancia en ambas

extremidades inferiores (EEII) por el efecto gravitatorio y en la bipedestacion.

La presién venosa depende de tres variables:

e Vector dinamico. Depende del volumen sistélico del ventriculo izquierdo
disminuyendo a 15-20 mm Hg en las vénulas del pie y entre 0-5 mm Hg en la
vena cava yuxtauricular.

e Vector hidrostatico. Es el valor de la presién de la columna de sangre desde
la auricula derecha hasta la zona distal de la extremidad valorada. Esta en
funcién de la densidad de la sangre, de la fuerza de la gravedad y de la
distancia entre dos puntos de referencia.

e Vector estatico. Secundario a la elasticidad parietal y complianza
(compliance). Esta en funcion del gradiente de presion transmural entre la
sangre del interior de la vena y la presion externa a que esta sometida su

pared.

En decubito supino, las presiones venosas en las extremidades son muy similares
a las del térax abdomen y extremidades superiores. Al realizar una bipedestacion
se producen cambios severos en la presion venosa. Todas las estructuras
infradiafragmaticas experimentan un aumento de presién debido a la columna que
se genera desde la auricula derecha. De forma inmediata se produce una
acumulacion de 500 ml de sangre aproximadamente en las EEIl principalmente
debido a la ausencia de valvulas en vena cava y venas iliacas. Las valvulas
venosas desempefan un papel crucial en el transporte de la sangre desde las
extremidades hacia el corazén. Para que se produzca un cierre valvular el
gradiente de la presion transvalvular debe de invertirse. Una presion y un flujo
venoso superior a 30 cm/s conllevan un cierre valvular. El flujo venoso no es
laminar y es normalmente de caracteristicas pulsatiles por lo cual las valvulas

venosas llevan ciclos regulares de apertura y cierre de las mismas. Esta es la



cadencia de los tres movimientos de la marcha y que producen una modificacion
de la hemodinamica venosa:

e En la dorsiflexion del pie se vacian las venas infrageniculares.

e En el apoyo plantar los plexos del pie.

e En laflexidén plantar las venas proximales.

Cuando un segmento comprendido entre dos sistemas valvulares se vacia, el
gradiente de presion es inferior a sus segmentos adyacentes proximal y distal. Ello
comporta que el incremento de presion paulatino que se experimenta entre 15 y
25 mm Hg, provoque de nuevo el llenado del mismo y solo cuando la presién en el
segmento alcanza un gradiente superior al proximal, la valvula se abre
nuevamente restituyendo de nuevo los gradientes. El papel de las valvulas
venosas durante el ejercicio muscular es primordial para promover el flujo
anterogrado desde el sistema venoso superficial al sistema venoso profundo y

desde aqui hacia las venas pélvicas, vena cava y corazoén.

Las venas se clasifican en tres tipos dependientes del tamario:

e Venas pequefas o vénulas: postcapilares, musculares. Con un tamafo en
tornoa 0,02 mmy 1 mm.

¢ Venas medianas: Tamano hasta 10 mm: corresponden a la mayor parte del
sistema venoso de EEIll y las valvulas son una caracteristicas de ellas.

e Venas grandes: Superior a 10 mm: acompafian a arterias de mediano y gran

calibre.

De manera general las paredes estan formadas por tres capas o tunicas

concéntricas, que son la tunica intima, media y adventicia:

e La tunica intima es la capa mas interna de la pared del vaso. Esta compuesta
por una capa simple de células epiteliales, el endotelio, la lamina basal y una
fina capa subendotelial compuesta por tejido conjuntivo laxo.

e La tunica media esta formada por estratos de células musculares lisas en

disposicion circular.



e La tunica adventicia es la capa mas externa del vaso y la mas gruesa.

Las venas tienen paredes de menor espesor y con limites no tan nitidos como las

arterias.

Las valvulas representan una caracteristica de estos vasos. Dichas valvulas son
proyecciones semilunares de la tunica media formadas por tejido fibroelastico
revestido en ambas caras por endotelio. Las valvulas poseen una fina capa de
tejido conectivo y son bicuspides, es decir, disponen de dos valvas convexas con
bordes libres proyectados en la direccién del flujo sanguineo. Las venas
superficiales de gran tamafo como es la vena safena interna, dispone de una
capa muscular media espesa, siendo por tanto, mas susceptibles de desarrollar
varices a diferencia de las venas del SVP, que tienen una gran cantidad de
colageno y permiten una mayor fuerza en la pared. La capa muscular media de la
vena safena interna, permite una gran capacidad de contraccion de la misma ante

el efecto de la bomba muscular.

La disfuncion valvular se considera el mecanismo primario en la aparicion de las

varices primarias.

5.1.2. Anatomia

Los compartimentos de las EEIl y sus fascias musculares permiten comprender la
relacion que existe entre el sistema venoso superficial y el sistema venos

profundo. La fascia que rodea el muslo y la pierna separa ambos compartimentos:

El compartimento superficial son todas aquellas estructuras y tejidos que se
encuentran entre la piel y la fascia, y el compartimento profundo incluye todos los
tejidos entre las fascias y los huesos.



Las venas superficiales discurren por el compartimento superficial y las venas
profundas en el compartimento profundo. Las venas perforantes atraviesan la

fascia y conectan ambos compartimentos.

La vena safena interna se encuentra recubierta de una banda fibrosa llamada

fascia que crea un subcompartimento dentro del superficial.

Las venas superficiales del pie se dividen en dos redes: la dorsal y la plantar.
Estos plexos venosos drenan la sangre a nivel de un arco dorsal del pie a la altura
del metatarso. La red medial y lateral del arco continua a través de la vena medial
y lateral marginal dando lugar a la vena safena interna (VSI) y vena safena externa

(VSE) respectivamente.

La VSI discurre por delante del maléolo interno asciende por la cara lateral interna
de la pierna, cruzando por delante de la tibia y asciende medialmente hacia la
rodilla. A nivel del muslo asciende por su cara lateral interna hasta adentrarse en
la fosa oval a unos 3 cm inferiores y 3 cm lateral del tubérculo pubico, drenando
asi en vena femoral comun. Es en esta union safeno femoral (USF) donde
encontramos una valvula que permite la entrada de sangre desde la VSI hacia la

vena femoral comun (VFC).

La variacion anatdmica mas frecuente es el desdoblamiento de la misma hasta en

un 25 % en pierna y un 8 % en muslo.

El nervio safeno interno discurre paralelo y muy préximo a la VSI en los 2/3

distales de la pantorrilla.

La presencia de la vena accesoria o anterior es muy frecuente y discurre paralela

a la VSI supragenicular, drenando a nivel del cayado en vena femoral comun.



Una vez la VSI se profundiza en la USF, se encuentran unas colaterales o
afluentes que drenan a este nivel de la fosa oval y que son variables en numero,
presencia o ausencia:

e Vena superficial circunfleja iliaca.

e Vena superficial epigastrica.

e Venas pudendas externas.

Las valvulas en la VSI acostumbran a estar proximas a la terminacion de redes
colaterales de gran tamafno. Algunas valvulas estan muy bien desarrolladas con

una marcada dilatacion sinusoidal y otras parecen mas delicadas en su estructura.

Existen entre 6 y 14 valvulas en la VSI situadas a intervalos aproximados de 10
cm y estan mas concentradas por debajo de rodilla que en muslo. Practicamente
siempre encontramos una valvula a 2 cm de la USF y por debajo de la entrada de

las colaterales del cayado antes descritas.

El diametro normal en ausencia de patologia a nivel infragenicular es de unos 4-5

mm y de unos 6-7 mm en la USF.

El sistema venos profundo esta constituido por los plexos intragemelares y
tibioperoneos, la vena poplitea, vena femoral superficial, vena femoral profunda,

vena femoral comun vena lliaca externa y Vena lliaca comun.

Los plexos intragemelares constituyen formaciones venosas intramusculares vy

pertenecen al sistema venoso profundo.



5.2. INSUFICIENCIA VENOSA CRONICA.

5.2.1. Etiologia

La causa primaria en la IVC se encuentra en una lesion de la pared y las valvulas
venosas. El mecanismo adquirido'? es de tipo “inflamatorio”, pero también otros
factores no adquiridos entran en juego como son: la herencia genética, la

obesidad, el sexo femenino, el embarazo y la bipedestacion prolongada.

El dafio que se produce en la pared venosa hace que esta se elongue y dilate,
produciendo la manifestacion visual de las varices. La elongacion y en
consecuencia el aumento de diametro es causa de disfuncién valvular y del reflujo
venoso®. Este reflujo mantenido a lo largo de la columna de presiéon venosa,
produce un aumento de la presion que precipita una cascada de eventos

patoldgicos relacionados con el proceso inflamatorio.

La hipertensién venosa, causa “dafo endotelial” secundario a la interaccion
leucocitaria en la luz del vaso, que produce un aumento en la permeabilidad de las
membranas, produciendo una migracién celular hacia la pared venosa y sus
valvulas. Un aumento de metaloproteasas secundaria a la inflamacion endotelial,
destruye la elastina y el colageno distorsionando la anatomia de la vena y

provocando la aparicidon de varices.

5.2.2. Genética

La existencia de familias con predisposicion para la IVC ha permitido identificar la
genética como un factor causal en la IVC*. El grupo de Cornu-Thenard establecio
que el riesgo de desarrollar varices, si ambos progenitores las padecen es del 90
% y en el caso de un solo progenitor la probabilidad es del 62 % para mujeres y

del 25 % para varones.



Algunos estudios sugieren un patron de herencia autosomica dominante y otros
recesivo. La imposibilidad de establecer un unico patrén puede ser indicativa de
herencia multifactorial. Se necesitan mas estudios para determinar el alcance de

cada gen y su manera de transmitirse.

Desde el punto de vista histologico, un desequilibrio entre el colageno tipo | y el
colageno tipo lll, asi como una fragmentacion de las fibras de elastina han sido

identificadas en el segmento proximal de la venas safenas varicosas humanas®®.

Se ha asociado en descenso significativo del colageno tipo Ill en las células
musculares lisas y en los fibroblastos alteraciones en las expresiones del MMP-1,
MMP-2, MMP-9 y el inhibidor del MMP1, y se cree que estas podrian ser una de

las causas de la disfuncion’.

5.2.3. Envejecimiento

El sistema venoso constituye un reservorio de sangre capaz de modificar el
volumen sanguineo que llega al corazén por medio de ajustes que se producen en

el mismo.

Este papel venoso de distensibilidad se ve disminuido con la edad y con el
deterioro del estado de salud. Esto seria evidente, en la falta de respuesta
hemodinamica que se produce en pacientes ancianos ante determinadas
situaciones. Los cambios estructurales en la pared venosa explican esa menor
distensibilidad y capacitancia del sistema venoso, por ejemplo la respuesta de
capacitancia ante un shock hipovolémico en un anciano es menor que en un

adulto joven.

Respecto al endotelio venoso, existe una programacion genética que determina y
controla el envejecimiento dentro de una disfuncién endotelial relacionada con la
edad.
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El aumento de endotelina 1 y otras moléculas como la VCAM-1, ICAM-1 y
selectinas se asocian al envejecimiento. Todas favorecen la migracion de
monocitos en donde tiene lugar la transformacion oxidativa y la generacion de
radicales libres. La LDL oxidada aumenta la presencia de factores proinflamatorios
como son las citoquinas, proteasas, interleukinas, factores de necrosis tumoral y
factores de crecimiento fibroblastico, generando dafio endotelial y apoptosis. El
descenso del oxido nitrico, aumenta la permeabilidad endotelial, la adherencia de
células inflamatorias y la proliferacion de células lisas, que cambian el fenotipo

contractil por uno mas rigido y de menor elasticidad.

5.2.4. Definicion y nomenclatura

La insuficiencia venosa crénica es un término semantico que engloba la presencia
de disfuncion en el sistema venoso de las extremidades inferiores, aceptandose
que el punto de inicio es el reflujo venoso generado por la incompetencia valvular,
la cual eleva la presion venosa. El término IVC engloba una serie amplia de
sindrome, las tres principales categorias son: las varices o venas varicosas (VV),
la insuficiencia venosa cronica (IVC) y las ulceras venosas (UV). Sin embargo
faltan definiciones precisas para cada entidad. Las VV se han definido como
dilataciones de las venas superficiales, que incluyen desde las telangiectasias o
arafnas vasculares hasta varices con cuadros clinicos de diferente severidad. La
IVC se define por la presencia de cambios en la piel y por el edema. Las UV, tanto
activas como cerradas, se definen a partir de la inspeccién visual, siendo este
parametro susceptible de subjetividad clinica respecto al origen arterial 0 venoso

de las mismas.

Desde 1978 se han utilizado multiples clasificaciones de la IVC. En 1993 John
Porter, en el American Venous Forum, sugirid el desarrollo de una clasificaciéon
para la IVC similar a la de Oncologia con el TNM. En 1994 en la Isla de Maui,
Hawaii, se creé un comité Ad Hoc internacional presidido por el profesor

Nicolaides y que dio lugar al primer documento de consenso sobre la clasificacion
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CEAP. Esta clasificacion que abarca todos los tipos de IVC, es la mas
ampliamente usada. Sus siglas corresponden a Clinical, Etiology, Anatomy,

Pathophysiology?®.

La CEAP tiene dos partes: por un lado la clasificacién segun las siglas y por otro
lado un sistema de puntos basado en tres elementos: el numero de segmentos
anatémicos afectados, el grado de signos y sintomas y la discapacidad.

Esta clasificacion es descriptiva y con los afos ha tenido actualizaciones vy

modificaciones siendo la ultima la de Eklof B89:10,

Descripcion Clasificacion CEAP:

Clasificacion “C” de clinica.

Definicion clinica:

e Telangiectasias: Vénulas intradérmicas dilatadas menores a 1 mm. Llamadas
también arafias vasculares.

e Venas reticulares: Vénulas subdérmicas dilatadas, de 1 a 3 mm de diametro
usualmente tortuosas.

e Venas varicosas: Venas subcutaneas dilatadas, mayor o igual a 3 mm de
diametro, medidas en bipedestacion. Incluyen venas safenas y tributarias asi
como redes que no incluyen sistemas de safenas.

e Corona flebectasica: Corona formada por venas intradérmicas de pequefio
tamano alrededor del tobillo y del pie. Su presencia es sinbnimo de IVC
avanzada.

e Edema: Aumento de volumen perceptible en piel y tejido celular subcutaneo,
de predominio en tobillo.

e Pigmentacion: Oscurecimiento en la piel como consecuencia de la
extravasacion de hemosiderina, por estasis venosa relacionada con la IVC.

e Eczema: Dermatitis desde leve hasta la presencia de lesiones cutaneas.

e Lipodermatoesclerosis: Fibrosis localizada inflamatoria, crénica de la piel y
del tejido subcutaneo, de predominio en zona perimaleolar. Se considera un

signo de IVC avanzada.
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e Atrofia blanca: Zonas de tipo circular de tejido atréfico, rodeado de capilares y
de hiperpigmentacién. Es también un signo de IVC avanzada.
e Ulcera venosa: Defecto de continuidad en la piel, de predominio en el tobillo,

que no cierra espontaneamente.
Clasificacion "C":

e CO: No venas visibles o signos de IVC.

e C1: Telangiectasias o venas reticulares.

e (C2: Venas varicosas de 3 mm o superiores.

e C3: Edema.

e C4: Cambios en piel y tejido subcutaneo secundario a IVC.
- C4A: Pigmentacion y/o eczema.
- C4B: Lipodermatoesclerosis y/o atrofia blanca.

e C5: Ulcera venosa cerrada.

C6: Ulcera venosa activa.

Clasificacion "S" de sintomatologia:

e “S” para sintomaticos.

e "A’” para asintomaticos.

Los sintomas incluyen: dolor, picor, pesadez, rampas, irritacion o “tirantez”.

Clasificacion “E” de Etiologia:

La IVC puede tener una etiologia primaria o idiopatica o bien secundaria.

La primaria es la mas frecuente, siendo de tipo congénito o hereditario.

La secundaria es consecuencia de una obstruccion del sistema venoso profundo
(TVP).

e Ec: Etiologia congénita.

e Ep: Etiologia primaria.

e Es: Etiologia secundaria: postrombdtica o por malformaciones arteriovenosas.
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e En: No se identifica etiologia venosa.

Clasificacion “A” de Anatomia.

e As: Venas superficiales.
e Ap: Venas perforantes.
e Ad: Sistema venoso profundo.

e An: No se identifica la localizacion venosa.

Clasificacion "P" de fisiopatologia en su término inglés Pathophysiology:

El mecanismo fisiopatologico fundamental es la hipertension venosa (HTV)
secundaria al reflujo venoso, producido por la disfuncién valvular ya sea primaria o

secundaria.

Existen diversas teorias para explicar estos mecanismos fisiopatolégicos:

e Incompetencia valvular primaria. Teoria controvertida dada la presencia de
numerosos estudios que han demostrado la presencia de varices sin
insuficiencia valvular y a que se ha podido demostrar que la dilatacion venosa
puede aparecer, antes de la insuficiencia valvular o en ausencia de la misma.

e Anomalia o debilidad de la pared venosa. Es un debilitamiento de la pared
venosa, ya sea por alteracion primaria en la capa media o fallo primario, o en
otras capas llamado fallo secundario.

e Incompetencia de las venas perforantes.

e Comunicaciones arteriovenosas.
Clasificacién “P”:

e Pr: Reflujo.
e Po: Obstruccién.
e Pr,0: Reflujo y Obstruccion.

e Pn: No se identifica fisiopatologia venosa.
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Esta clasificacion es descriptiva y evolutiva, de tal manera que puede ir cambiando
con el paciente y los diferentes tratamientos, siendo poco sensible para detectar
cambios evolutivos. Por ejemplo, un enfermo C5 nunca podra mejorar en la
clasificacion porque siempre tendra como antecedente una ulcera venosa, aunque

esté cerrada, incluso después del tratamiento sobre sus varices.

Es por esto que se han definido otras escalas de severidad de la patologia venosa
como la del American Venous Forum. Esta escala llamada Venous Clinical
Severity Score (VCSS), publicada por Rutherford en representacion de un comité
ad hoc, se construy6 para poder evaluar los efectos de cualquier tratamiento sobre
la patologia venosa'®. La escala, que puede variar entre 0 y 30 puntos evalta 10
criterios: dolor, varices, edema, pigmentacioén, induracién, inflamacién, nimero de
ulceras activas, tiempo de evolucidén de las ulceras activas y medida de la ulcera
activa de mayor calibre. El décimo criterio se usa para compensar el efecto de la
utilizacién de la terapia compresiva o de la elevacion de las extremidades. Cada
uno de los factores es puntuado segun un baremo de 3 puntos: 0 puntos =
ausente, 1 = suave, 2 = moderado y 3 = severo. Esta escala de severidad, fue
validada posteriormente por Meissner et al'', demostrando su validez y su

fiabilidad por medio de un estudio de correlacion con la escala CEAP.

5.2.5. Factores de riesgo y epidemiologia

La IVC es una de las patologias cronicas que presentan una mayor incidencia y

prevalencia en la poblacion mundial.

Estudios epidemioldgicos’ en el ambito internacional dieron como resultado una
prevalencia de varices en la poblaciéon adulta de un 10-15 %, y de 1-2 % de
ulceras venosas.

El estudio DETECT-IVC'?, realizado por médicos de Atencion Primaria durante los
afios 2000-2001 en Esparfa ha permitido conocer cifras nacionales. Se traté de un

estudio en el que participaron mas de 1000 médicos y que fue coordinado por
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especialistas en Angiologia y Cirugia Vascular. El DETECT-IVC detecté que un
59,8 % de las mujeres y un 29,1 % de los hombres presentaban signos de
insuficiencia venosa cronica, un 18 % presentaba cambios cutdneos y que la

prevalencia de ulceras venosa era del 2,5 %.

Los principales factores de riesgo identificados fueron:

e Vida sedentaria: 50 % mujeres, 33 % varones.

e Antecedentes familiares: 44 % mujeres, 28,5 % varones.
e Sobrepeso: 42 % mujeres, 29 % varones.

e Profesién de riesgo: 20 % mujeres, 18 % varones.

La sintomatologia mas frecuente era la sensacion de cansancio y pesadez en
extremidad. Un 29 % de los pacientes que acudian a Atencion Primaria tenian

varices y un 2,5 % ulceras.

Los mayores grados clinicos son mas frecuentes en mujeres de edad avanzada.
Al analizar los factores de riesgo de padecer IVC, el mas importante fue la edad
mayor de 65 anos (OR=14,1), seguido de antecedentes de trombosis venosa
(OR=6.4) y el sexo femenino (OR=3,2).

Este estudio fue actualizado en 2006 confirmando la alta prevalencia en Espana®s.
Se detecté ademas una mejora en el tratamiento médico de estos pacientes desde
el 24,8 % de 2001, al 62 % en 2006.

El estudio Vein Consult detecté una prevalencia de la enfermedad venosa en la
poblacién del 48,5 %, siendo mayor en mujeres llegando hasta el 58 %. También
se evidencié que la enfermedad es mas prevalente y mas grave a edades mas

avanzadas.

Existen factores de riesgo como causa de IVC cuyo conocimiento permite mejorar

el tratamiento en los pacientes. La carga hereditaria, asi como el sexo femenino y
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la edad no son modificables, mientras que otros como el embarazo son transitorios
y otros de tipo ambiental, como es la bipedestacion prolongada o la escasa

actividad son modificables.

Respecto al embarazo'1516 este se asocia a incompetencia valvular secundaria.
Numerosos estudios epidemioldégicos han encontrado un incremento de la
incidencia de varices en mujeres embarazadas. Los factores hormonales,
principalmente la presencia de progesterona son causa de dilatacion venosa. Un
70-80 % de las pacientes desarrollan varices durante el primer trimestre, un 20-25

% durante el segundo trimestre y solo un 1-5 % en el tercer trimestre.

Otro factor de riesgo dudoso es el estrefimiento donde el aumento de presion
intraabdominal conlleva un aumento en la incidencia de varices y hernias
inguinales. Asimismo el uso de ropa muy cefida puede incrementar el aumento de
presion venosa y dar lugar a una mayor incidencia de varices. El cruce de piernas

y su efecto de compresién sobre el sistema venoso nunca ha sido demostrado.

La obesidad se asocia a una mayor incidencia de varices, asi como los trabajos

que implican una bipedestacion prolongada.

5.2.6. Signosy sintomas. Calidad de vida.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define la salud como un estado de
bienestar fisico, mental y social y no solamente la ausencia de enfermedad.

Dedhiya'” defini6 la calidad de vida como "el grado en que un individuo consigue
sus objetivos personales" y segun la OMS es “la percepcion que tiene un individuo
de su lugar en la vida, en su contexto cultural y de sus valores y en relacién a sus
objetivos, expectativas, normas de comportamiento e inquietudes”. Es un concepto
muy amplio que esta influido de manera compleja por la salud fisica del sujeto, su
estado psicologico, nivel de independencia, sus relaciones sociales y con los

elementos esenciales de su entorno. La CV se relaciona con el marco en el que
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vive y crece esa persona, su educacion y valores, e incluye tanto la felicidad, como
la satisfaccién personal en todos los aspectos. La IVC es una enfermedad cronica
que tiene un impacto importante en la calidad de vida de los pacientes. Los
cuestionarios que se aplican para medir la CV contienen preguntas relacionadas
con la salud en un lenguaje claro y simple y permiten descubrir el impacto de la
enfermedad en el paciente.

Deben cumplir 4 propiedades:

e Reproducibilidad: permite la comprobacion multiple entre pacientes estables.

e Fiabilidad: tiene concordancia interna.

e Validez: mide lo que tiene previsto medir.

e Sensibilidad: capta las variaciones inducidas por un tratamiento.

Existen dos tipos de cuestionarios: genéricos y especificos. El genérico mas
utilizado es el SF36 que es considerado el gold standard (Medical Outcome Study
Short Form Health Survey: SF-36)'®. Consiste en 36 preguntas que miden 8
dominios: funcién fisica y social, limitaciones debidas a problemas fisicos o
emocionales, salud mental, vitalidad, dolor y salud general. Ha sido utilizado en
muchos estudios sobre varices e IVC. A través del proyecto IQOLA (International
Quality of Life Assessment) se validé y se tradujo el cuestionario SF36 a varias

lenguas consiguiendo asi, una escala internacional para la medicién de la CV'°.

Los estudios en cuestionarios generales muestran una peor CV en pacientes
afectos de IVC que en los grupos control. De hecho en pacientes con ulceras, la

CV era mucho peor que los controles y mejoraba con el cierre de la Ulcera?.

El cuestionario especifico para IVC mas reciente es el Chronic Venous
Insufficiency Questionnaire: CIVIQ 2'. Se elabord y valido en Francia en 1996. Nos
da la informacién sobre las consecuencias de la IVC en los ambitos fisico, social,
psicoldgico y en el dolor. El cuestionario ha sido probado y validado en mas de

5000 pacientes y en mas de 18 paises.
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El cuestionario CIVIQ muestra que los pacientes con varices tienen mas sintomas,
pero no se encontraron diferencias con el grupo control?2. Utilizando los dos
cuestionarios conjuntamente se demostré que la CV era menor en los pacientes
con IVC que en el grupo control. Por tanto el uso de un cuestionario general y un

especifico es considerado una buena herramienta?3.

En Espana el estudio epidemiolégico RELIF 24 tuvo como objetivo la evaluacién de
la CV en pacientes afectos de IVC, a través del cuestionario CIVIQ y la validacion
del mismo. Gracias a este estudio y su validacion se comprobd6 que el CIVIQ es un
instrumento muy valioso para evaluar la respuesta del paciente al tratamiento de la
IVC.

5.2.7. Exploraciones diagndsticas

Antiguamente el estudio de pacientes se realizaba a través de exploraciones
indirectas como los tests de Schwartz, Perthes y Trendelenburg?>2¢ o invasivas
como la flebografia.

La introduccion de la ecografia-Doppler aporté fiabilidad y precision frente a estos

tests indirectos.

El ultrasonido es capaz de detectar flujos por debajo de 6 cm/s. Para una
exploracion de EEIl se utilizan transductores entre 7-10 MHz. El paciente debe ser
explorado en bipedestacion, permitiendo detectar el reflujo de las varices al
realizar maniobras de compresion. El reflujo se detecta en la fase de relajacion
muscular usando como valor de corte de 500 milisegundos en las venas
superficiales. Tiempos en diastole muscular superiores a 500 ms son indicativos

de reflujo.
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5.2.8. Tratamientos quirurgicos

El inicio de la bipedestacion en el ser humano ha sido clave para la aparicién de
las enfermedades venosas de las extremidades inferiores por el efecto
gravitatorio. La primera ilustracion de una vena varicosa se encuentra en la
Acropolis de Atenas y data del siglo IV AC. Hipdcrates reconocié la relaciéon entre
varices y ulceracidon de la pierna y recomendo el uso de vendajes que realizaran
compresion, asi como punciones de las varices.

Herofilo y Erasistrato, pertenecientes a la escuela de Medicina de Alejandria,
inventaron los forceps arteriales y fueron los primeros en realizar ligaduras
haciendo posible las primeras cirugias con control sobre la hemorragia?’2829,
Celso® realiz6 la primera avulsion venosa mediante el uso de un anzuelo y la

cauterizacion directa de las venas varicosas.

Existen dos premisas que deben ser cumplidas para obtener éxito en la cirugia de

varices:

e La primera es la abolicién del reflujo desde el SVP hacia el SVS, incluyendo la
unién safeno femoral, safeno poplitea y las varices de origen en la perforante
de Hunter en muslo. Este objetivo se consigue con un correcto mapeo
ecografico de la extremidad.

e La segunda es la extraccion de todas las venas varicosas presentes en el
momento de la cirugia, que también precisa de un marcaje ecografico

meticuloso.

Existe una gran variedad de tratamientos quirdrgicos para las varices y en todos

ellos el objetivo especifico es:

e La ablacion de las fuerzas hidrostaticas del reflujo axial de la vena safena
interna.

e La eliminacién de las fuerzas hemodinamicas de las perforantes insuficientes
que inyectan sangre desde el sistema venoso profundo al sistema venoso

superficial.
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Fleboextraccion o stripping

La cirugia moderna comenzé en 1806 cuando Tomaso Rima propuso por primera
vez un tratamiento hemodinamico al realizar una ligadura de la VSI a nivel del
cayado. Esta misma intervenciéon fue propuesta nuevamente por Friedrich

Trendelenburg en 1907.

La técnica de la fleboextraccion o stripping de vena safena interna se introdujo por
Charles Mayo®' en 1904 y posteriormente en 1905 Keller®? introdujo un
fleboextractor endoluminal. Babcock3® en 1907 modificé la técnica de Keller
proponiendo un fleboextractor flexible con punta coénica. En 1920 Cole propuso

limitar el stripping al segmento de VSI entre la ingle y la zona genicular.

La cirugia de fleboextraccion de VSI desde la ingle hasta el tobillo, ha sido el
tratamiento que ha dominado los ultimos 100 afos. Sin embargo la incidencia de
neuritis del nervio safeno interno ha ido modificando la técnica, limitandose a la

fleboextraccion supragenicular34.

La técnica de la fleboextraccion se debe asociar siempre a la avulsion de los

paquetes varicosos asociados.

En la ingle se realiza una incision oblicua para permitir el acceso a la USF.
Generalmente las incisiones quirdrgicas mas estéticas, tanto en pierna como en

pantorrilla, son las verticales.

Para evitar los hematomas la cirugia puede realizarse con elevacion de la
extremidad de unos 30°. La USF debe ser identificada, asi como sus tributarias:
vena circunfleja iliaca, vena epigastrica superficial, vena antero lateral, vena

externa pudenda superficial y vena posteromedial.
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El motivo para la desconexion de todas las colaterales, es la necesidad de no
dejar ramas interanastomoéticas entre las distintas tributarias, puesto que son la

causa de posible recidiva varicosa®.

Sin embargo, estudios recientes han apuntado la posibilidad de que la propia
diseccidén inguinal de lugar a neovascularizacion® y por tanto a recurrencia. Este
hecho puede tener importancia en la incidencia de recidiva de la fleboextraccion,
al igual que en la técnica CHIVA.

Una vez disecada la VSI en su USF, se introduce el fleboextractor endoluminal
que se desplaza por la luz de la VSI y a través de sus valvulas incompetentes,
siendo recuperado distalmente a través de una incisidn en rodilla o en el maléolo.
Al realizarse la traccion, la vena se invierte y es retirada por el extremo mas distal.
Es importante si realizamos una fleboextraccion hasta el maléolo, liberar los
nervios sensitivos alrededor de la VSI para evitar parestesias en el pie y tobillo
como consecuencia de la lesion del nervio safeno. La fleboextraccion produce
importante hipertension venosa distal por eso se recomienda en primer lugar
realizar la avulsion de las varices y posteriormente la maniobra de la
fleboextraccién de VSI.

La tasa de recurrencia®’ a los 5 afios es reportada entre un 20-28 % y en ausencia
de ligadura proximal y fleboextraccion de VSI la tasa de recurrencia se puede

doblar3®.

CHIVA

Existen definiciones de IVC centradas en la afectacion hemodinamica y no tanto

en las alteraciones morfolégicas.

Claude Franceschi definié en 1988% la IVC como la “incapacidad de una vena
para conducir un flujo de sangre en sentido cardiopeto, adaptado a las
necesidades del drenaje de los tejidos, termorregulacion y reserva hemodinamica,

con independencia de su posicion y actividad”.
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La definicion se basa en la disfuncion hemodinamica del sistema venoso, sin tener
en cuenta la afectacion clinica o morfologica de la extremidad. Ello es debido a
que en la hemodinamica venosa influyen multiples factores como la bomba
cardiaca, la bomba téracoabdominal, la bomba valvulo-muscular y la bomba

plantar de Lejars.

Por otro lado, la afectacién morfolégica de una vena no siempre refleja su
disfuncién.

Por lo tanto la IVC, segun la definicion de Franceschi*?, no tiene en cuenta la
morfologia venosa y se centra en la afectacion funcional de la vena,

independientemente de la afectacion clinica de la extremidad.

Las iniciales CHIVA corresponden a Conservatrice et Hémodynamique de
I"Insuffisance Veineuse en Ambulatoire o en Inglés como Ambulatory Conservative
Hemodynamic Management of Varicose Veins. Esta técnica representa un cambio
en el tratamiento de las varices cuyo principal objetivo es la preservacion del
sistema venoso superficial (principalmente la vena safena interna) y de sus
funciones, en especial del drenaje cutdaneo y subcutaneo de los tejidos. Las
varices son shunts veno-venosos, dilatados por una sobrecarga de flujo y presion.
Un shunt es un canal por el que la sangre se desvia de su trayecto normal. Un
punto de fuga es el paso de un compartimento interior a otro exterior y un punto de
entrada es el paso de un compartimento exterior a otro interior. La estrategia se
describe en multiples publicaciones 414243444546 y consiste en:

e Fragmentacién de la columna de presion hidrostatica.

e Interrupcion de los shunts veno-venosos.

e Conservacion de las perforantes de drenaje.

e Extirpacion de paquetes varicosos incorrectamente drenados.

Debido a la fragmentacion de la columna de presion y al efecto que ocurre por la
bomba muscular, las venas insuficientes disminuyen su tamafo mientras

conservan el drenaje del sistema venoso profundo a través de un flujo inverso.
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Tras un analisis ecografico y hemodinamico se procede a realizar ligaduras
selectivas segun los distintos tipos de shunts. Estudios publicados muestran
resultados favorables como menor dolor y cambios cutaneos asi como menor tasa

de recidiva a 5y 10 afios 47484950,

A diferencia de los estudios aleatorizados de Zamboni*¢ y Carandina*’ que se
centraron en un grupo reducido de shunts venosos, el estudio de Pares* incluye
un espectro muy amplio de pacientes con varices y con resultados a favor del
CHIVA, al compararlos con la fleboextraccion ecograficamente guiada, en
términos de recurrencia clinica a 5 anos, con una OR de 2,64 (95 % IC, 1,76-3,97;
p< 0.001). La técnica CHIVA supone una aproximacién muy compleja, que precisa
de un nivel de entrenamiento y experiencia muy elevados, para conseguir los

resultados de Pares et al.

La nomenclatura utilizada en CHIVA hace referencia a los distintos

compartimentos anatomicos:

¢ R1 ored primaria: Sistema venoso profundo.

e R2 o red secundaria: Vena safena interna, safena anterior, safena externa y
vena de Giacomini.

¢ R3 o red terciaria: Redes colaterales venosas situadas por fuera de la fascia de
desdoblamiento. Son principalmente ramas de las safenas o venas originadas
desde perforantes. Estas venas terminan en perforantes o conectan con las
venas safenas.

e R4 o red cuaternaria: Se trata de un tipo especial de R3 que conectan dos
segmentos de safena entre si. Puede ser de tipo longitudinal, si conectan la
misma safena, o transversal cuando conectan a otro elemento de la red

secundaria.

La estrategia CHIVA 1+2 se aplica en un solo acto quirurgico y aunque se generan
conflictos hemodinamicos, se mantiene la actitud conservadora sobre el capital

venoso superficial.
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Los tipos de shunts que afectan la VSI son:

e Tipo 1: El punto de fuga se establece entre el sistema venoso profundo y la
safena. Ello origina una safena retrograda con reentrada a través de una vena
perforante localizada en la propia safena. No existe ninguna colateral
interpuesta entre la columna principal y la reentrada. Son circuitos cerrados.
Existen dos tipos: Tipo 1+2 0 2+1 con incompetencia ostial y fuga de R1a R2y
reentrada asociada a otro punto de fuga (circuito cerrado).

e Tipo 2: Competencia ostial con fuga entre safena y colateral. Es decir, el punto
de fuga parte de la propia safena. Pueden ser abiertos, si la colateral
desemboca en una perforante hacia SVP o cerrado cuando la colateral
desemboca en la propia safena.

e Tipo 3: Es el mas frecuente. Incompetencia ostial con fuga R1 a R2, con una
R3 o R4 que se interpone entre el punto de fuga y la reentrada. Es un shunt
cerrado que produce una sobrecarga del sistema venoso superficial

e Tipo 4: Punto de fuga corresponde a una perforante o shunt pélvico.

Antes del procedimiento quirdrgico, se realiza un marcaje venoso sobre la piel
ecoguiado, con un rotulador indeleble, el cual debe ser realizado por un experto,
con conocimientos de la técnica y su estrategia, asi como de la realizacion

ecografia doppler °'.

No existen ensayos clinicos que comparen la técnica CHIVA y RFO.

Técnicas endoluminales: Radiofrecuencia

La Radiofrecuencia (RFO) fue aprobada por la FDA (US Food and Drug
Administration) en 1999, considerandose una técnica segura y eficaz. Los
primeros dispositivos de RFO eran dificiles de usar. En el 2007 se introdujeron los
catéteres Closure Fast (Venous Medical Technologies, San José California), los
cuales facilitaron el procedimiento quirurgico. Investigaciones preclinicas y clinicas
permitieron conocer la eficacia y seguridad de la RFQO%2%382 | as primeras
publicaciones sobre su uso aparecieron en el afio 20005253, Multiples estudios

25



comparativos entre RFO y fleboextraccion, incluyendo los de Chandler®3, Pichot %2,
Lurie®” y Merchant®*, han confirmado la eficacia y seguridad de la RFO, con unas

tasas de oclusién de VSI de alrededor del 90 %.

Un metaandlisis de la Cochrane realizado por Nesbitt>>, en 2014, comparo la
escleroterapia, la ablacion endovenosa, la RFO y el laser, con la cirugia abierta en
la insuficiencia de VSI. Se analizaron un total de 13 estudios, de los cuales 5

compararon RFO con stripping.

En los 5 estudios comparativos entre RFO y fleboextraccion, no se encontraron
diferencias entre grupos en recurrencia, recanalizacion, neovascularizacion o fallo
técnico. No fue posible comparar las variables clinicas secundarias, como la
calidad de vida, las complicaciones operatorias y el dolor, por tener diferentes
parametros de medicion. La calidad de vida, en general mejord en los grupos con
tratamiento endoluminal y la incidencia de complicaciones fue muy baja,
especialmente las complicaciones mayores. El dolor fue muy similar en los grupos

de tratamiento.

Los 5 estudios analizados en el metaanalisis de Nesbitt> fueron: EVOLVeS (Lurie
et al) 955579859 Helmy ElKaffas 2011%°, Rasmussen 201161626364 Rautio
20065566 Subramoia 201067:686° Todos aportaban datos clinicos en los tres
primeros meses y continuaban el seguimiento por lo menos 1 o 2 afos.
Rassmussen, realiz6 un seguimiento a 5 afios. En el estudio de Subramoia el
seguimiento fue a 5 semanas.

Rautio et al, encontré menor dolor postoperatorio y reincorporacion laboral mas
rapida en el grupo RFO. Lurie et al, encontr6 menor dolor y mejor recuperacion y

puntuacion en calidad de vida en el grupo RFO.

El metaanalisis de Nesbitt no encontré diferencias entre la RFO y fleboextraccion,
tanto clinicamente como en recurrencias sintomaticas: OR=0,82 (IC 95 % 0,49-
1,39) p=0,47) y OR=2,00 (IC 95 % 0,30-13,26). Tampoco encontr6é diferencias
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para la recanalizacion precoz (OR=0,68 (IC 95 % 0,01-81,18; p=0,87) o tardia
(OR=1,09 (IC 95 % 0,39-3,04; p=0,87)).

Las conclusiones fueron que con los estudios clinicos actuales la escleroterapia
guiada por ultrasonidos, el laser y la RFO, son al menos igual de efectivos que la
cirugia en el tratamiento de las varices de vena safena interna, pero la ausencia
de uniformidad en las variables para medir los resultados provocaban un nivel de
evidencia débil, indicando la necesidad de mas ensayos clinicos que mejoraran los

niveles de evidencia.

El mecanismo por el cual funciona el catéter de RFO es la conexion del mismo a
un generador que libera energia electromagnética radial y provoca termoablacion
de la vena in situ. El catéter tiene unos electrodos en su punta y a su contacto con
la pared venosa, causa un calentamiento suficiente para producir una denudacién
del endotelio y desestructuracién del colageno mural. Esta lesién histoldgica,
resulta en un tejido fibrético que ocluye la vena a modo de una “cicatriz térmica”,
que asociada a la respuesta inflamatoria, produce una destruccion venosa®. El
catéter tiene un micro detector que registra la temperatura durante todo el ciclo y
que envia la informacion al generador, de tal manera que siempre se produce
control de la temperatura a un maximo de 120 °C, provocando los fendmenos
fisicos de ebullicién, vaporizacién y carbonizacion del tejido venoso. Esta energia
asociada a una medicion de la impedancia (Ohms), se monitoriza durante todo el
ciclo asegurando una liberacion precisa. En el caso de aumentar la impedancia, el

generador deja de funcionar para prevenir una incorrecta liberacion de energia.

El calor generado penetra 1 mm en los tejidos y es por ello que la infiltracion de la
tumescencia alrededor de la VSI con solucién de suero fisioldgico, con o sin
anestésico, permite que el calor no se transmita a los tejidos adyacentes a la

vena.

Inicialmente se aconsejo limitar los tratamientos con RFO a venas menores de 12

mm, pero tras la mejora en el procedimiento mediante el uso de ecografia Doppler
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intraoperatoria para guiar el catéter, asi como la aplicacion de tumescencia
abundante, se consiguio total eficacia y seguridad en diametros superiores a 12

mm.

Las complicaciones tras una RFO incluyen las relacionadas con las cirugias como
son: parestesias, dolor, equimosis, edema, lesion dérmica de origen térmico,
hematoma y varicoflebitis. La incidencia de TVP es menor del 1 % y las

parestesias alrededor del 2 al 16 %, siendo normalmente transitorias.

La rapida penetracion de la técnica a nivel internacional, ha permitido una mayor
difusion de esta en los Hospitales con Servicios de Angiologia y Cirugia Vascular

de Espanfa.

Descripcién técnica de RFO.

Desde la ecografia duplex preoperatoria, hasta inmediatamente antes de iniciar la
cirugia, el paciente debe permanecer en la posicién de Trendelenburg inversa. De
esta manera, se favorece el llenado venoso, facilitando el acceso y la puncién de
la vena.

Posteriormente se procede al pintado con la solucion desinfectante.

El procedimiento con el catéter de RFO requiere de ecografia guiada, por lo que
se debe preparar el transductor para utilizarlo dentro del campo estéril. Se
necesita una funda para el transductor y gel estéril. Antes de empezar con la
técnica de acceso a la vena se aplican una serie de medidas para evitar el
vasoespasmo, como colocar al paciente en posiciéon de Trendelemburg inversa y
tener una temperatura calida en el quiréfano. Las técnicas de acceso a la vena se
pueden realizar de dos maneras: por acceso percutdneo (guiado mediante
ecografia) o mediante diseccion (si no se consigue el acceso percutaneo). Los
puntos de acceso mas habituales segun la longitud de vena que se quiere tratar

son:
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e Acceso debajo de la rodilla (para tratar la safena desde encima de la rodilla,
hasta la USF), usando un catéter de 60 cm.

e Acceso desde zona maleolar, usando un catéter de 100 cm.

En ambos accesos, lo que se pretende es conseguir acceso a la vena y colocar la
vaina introductora (7 French y 11 cm de longitud), para introducir posteriormente el

catéter de ablacion (técnica de Seldinger).

Una vez canalizado el acceso venoso, se pasa el introductor y el catéter de RFO.

Se comprueba que la longitud del catéter es la deseada (60 cm o 100 cm) y se
conecta al generador inmediatamente, a fin de evitar el contacto con liquidos en el
campo estéril. Se purga el catéter con solucién salina estéril y se procede a
realizar una medicion externa de la longitud de tratamiento, para calcular la
longitud de catéter que se introducira, utilizando un marcador en el extremo
proximal del catéter. Posteriormente se comprueba la correcta localizacion
intraluminal, mediante control ecografico. Para la insercién del catéter
simplemente se debe introducir a través del introductor hasta el punto determinado
con la medicién externa. Algunos consejos para superar problemas en el avance

del catéter son:

e Visualizar con ecografia para determinar qué es lo que causa la obstruccién
(punta del catéter atrapada en la membrana de una valvula o en un segmento

e tortuoso, catéter dentro de una ramificacion, etc.).

e Aumentar el angulo de la posicion Trendelemburg inverso para favorecer el
retorno venoso.

e Realizar la maniobra de tensar la piel.

e Insertar una guia de 0,014” y canalizar el catéter a través de la misma.

La posicion de la punta del catéter es uno de los elementos clave para el éxito del
tratamiento a largo plazo. Se debe colocar la punta del catéter aproximadamente a

2 cm de la USF, y para confirmar la correcta colocacién, se debe realizar
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valoracion con ecografia. Tras la infiltracion tumescente, se debe verificar la

posicion del catéter ya que se puede desplazar durante la misma.

La infiltracion tumescente cumple tres propésitos:

e Comprimir la vena, asegurando que la zona de tratamiento del catéter de RFO,
esta en contacto con la pared.

e Producir vaciado venoso.

e Proteger los tejidos alrededor de la vena, evitando el riesgo de lesion o

quemaduras.

La infiltracion tumescente es un punto clave para el éxito del procedimiento, por
los tres propdsitos anteriores. Aprovechando que se realiza la infiltracion
tumescente, si se le afade a la solucién salina un anestésico local (lidocaina),
convertimos esta infiltracion en una anestesia local. Para realizar la tumescencia
en el compartimento de VSI, también se utiliza el control ecografico. El volumen
necesario para la infiltracion es de 10 cc de solucién tumescente por cada cm de
vena a tratar, o por defecto el volumen suficiente hasta conseguir una profundidad
de la vena de aproximadamente 1 cm por debajo de la superficie de la piel. Una
vez infiltrado todo el recorrido de VSI supragenicular se comprueba de nuevo la
posicion de la punta del catéter. La recomendacién es que quede a 2 cm de la
USF, siendo conveniente confirmar la posicidn de la punta mediante ecografia con
planos longitudinal y transversal. Un paso importante es verificar estos 2 cm de
distancia para garantizar la ablacion en VSI sin afectar a la vena femoral. Para la
infiltracion tumescente de la USF se debera infiltrar por encima y mas alla de la
region safeno femoral, tras confirmar la posicién final de la punta. De esta manera
se procede a detener durante el procedimiento el flujo de las tributarias de la USF.
Una vez realizada la insercion del catéter y la posterior infiltracion/anestesia
tumescente, se coloca al paciente en posicion de Trendelenburg al menos 15°,
con el fin de colapsar mas la vena y “vaciar’ al maximo el sistema venoso

superficial.
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Adicionalmente se aplica compresion externa durante el ciclo de RFO, con el fin
de buscar un buen contacto del elemento de calor con la pared de la vena. La

longitud del segmento de catéter por ciclo de tratamiento es de 7 cm.

Los puntos importantes durante cada ciclo del tratamiento son:
e Alcanzar los 120 °C en 3-5 segundos.
e La potencia debe caer por debajo de 20 W tras 10 s de tratamiento.

e El ciclo se interrumpe automaticamente al final de 20 s.

Después de cada ciclo de tratamiento se retira el catéter hasta la siguiente marca,
con un solapamiento de 0,5 cm entre segmento y segmento. Es importante
administrar dos ciclos de RF en el segmento mas préximo a la USF, para asegurar

la permanencia de la oclusion en el tiempo.

Durante el tratamiento se debe prestar atencion a la informacién sobre la

temperatura y la potencia que aparece en la pantalla del generador.

Cuando al retirar el catéter se visualiza una seccion con marcas cruzadas,
significa que el elemento de calor esta en el ultimo segmento del tratamiento.
Existen dos opciones ante esta situacion: si hemos tratado la longitud deseada de
la vena safena, se da por concluido el tratamiento, si aun queremos realizar un
ultimo ciclo se debe retirar el introductor 7 cm (siempre que utilicemos un
introductor de 11 cm), quedando disponible un ultimo segmento a tratar. Una vez
finalizado el tratamiento se puede extraer el catéter inmediatamente a fin de
permitir la contraccion adicional de la pared de la vena. No se puede volver a

avanzar el catéter a través de un segmento de vena ya tratado.

Se recomienda realizar una ecografia para evaluar los resultados del tratamiento.
En la ecografia postoperatoria se busca:
e Evaluar la permeabilidad de la vena Femoral.

e Observar el flujo normal de la vena epigastrica en la USF.
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e Observar el efecto del engrosamiento de las paredes de la VSI tras la

termoablacion.

5.2.9. Neovascularizacion.

El término varices recidivadas se define como “la existencia de varices en la
extremidad, en pacientes con antecedentes quirdrgicos de las mismas con o sin
terapias coadyuvantes y que incluye recurrencias verdaderas, venas residuales y

nuevas varices, como consecuencia de la progresion de la enfermedad”.

La recurrencia de varices oscila entre un 20 y un 28 %?3%36. Estudios como el de
Hayden”® la tasa de recurrencia es del 40 %. La recurrencia’ se desarrolla
principalmente en el area de la union safeno femoral, dando lugar a varices que
descienden por el muslo. Jones” reporté una recurrencia de 43 % a dos afios si
se realizaba la ligadura de la USF aisladamente y 25 % tras ligadura vy

fleboextraccion.

Las causas principales a las que se atribuyen las recurrencias son:

e Conocimiento insuficiente de la hemodinamica y anatomia venosa, por parte
del cirujano.

e Insuficiente evaluacion preoperatoria de las varices, principalmente

hemodinamica a través de la ecografia.

5.2.10. Cirugia incompleta o incorrecta.

La recidiva desde la USF no siempre se debe una técnica incorrecta. En muchas
ocasiones esta asociada a un proceso de neovascularizacién en la cicatrizacidon
del muAdn proximal venoso en la USF. La neovascularizacion se define como la
formacion de nuevos vasos 0 neoangiogénesis, que ocurre en el tejido cicatricial
alrededor del mufidn safenofemoral y que se dirigen hacia la VFC. Aunque su

etiopatogenia es desconocida, se cree que factores quimicos intervienen en este
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fendbmeno. Estos neovasos se caracterizan por su tortuosidad, tamafo pequenio,
asimetria mural y ausencia de nervios intramurales. Asimismo tienen una capa de
endotelio escamoso y una capa media de tejido muscular con ausencia de fibras
elasticas y sin adventicia 7%7'. Rassmussen 662 demostré6 que el uso de la
ecografia Doppler pre y peroperatoria ha permitido una reduccion de dichos

errores tacticos.

Otra posible teoria de la neovascularizacion ha sido sugerida por Chandler’?,
implicando la hipertension venosa local y dificultad de drenaje venoso secundario

a la ligadura de colaterales.

El estudio Magna en 2007 73 clasificd la neovascularizacion en dos tipos:

1. Pequefias venas menores a 3 mm de diametro, que no conectan con ninguna
vena superficial.

2. Nuevas venas tortuosas con diametros = 4 mm, con reflujo patolégico y que

conectan con varices en el muslo.

Muchos autores han utilizado la clasificacion de Magna para definir la recidiva,

entre los que se encuentra el presente estudio.

Jones 7® sugirié que la cirugia a nivel inguinal suponia una disrupcién del drenaje
pudendo superficial y era un estimulante de la neovascularizacién. Por tanto las
nuevas técnicas endoluminales, suponen una ventaja para preservar el drenaje
pudendo y de la pared abdominal. Este fendmeno se ha podido evidenciar en

pacientes sometidos a RFO y endolaser por medio de seguimiento ecografico.
Actualmente hay grupos que desaconsejan la desconexion completa de la USF

pero estudios aleatorizados y prospectivos a 5 afnos son necesarios para

determinar este supuesto.
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En resumen, la RFO es una técnica percutanea y por tanto menos agresiva, que
puede suponer una ventaja frente a las técnicas convencionales siempre que no
sea inferior en eficacia y seguridad. Asimismo el abordaje a nivel de la union
safeno femoral puede suponer una ventaja en cuanto a la neovascularizacién
desde esta zona evitando posibles recidivas.

Determinar la mejor estrategia quirurgica para el tratamiento de la insuficiencia

venosa cronica es relevante dada la elevada prevalencia en la poblacion.
Disponer de datos comparativos de estas tres técnicas en cuanto a eficacia y

seguridad puede comportar cambios en la practica clinica habitual en cuanto a la

eleccion del tratamiento quirdrgico mas adecuado para cada paciente.
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6. HIPOTESIS Y OBJETIVOS DEL TRABAJO

6.1.

Hipotesis

La técnica endoluminal de la radiofrecuencia en el tratamiento quirurgico de las

varices primarias dependientes de vena safena interna, podria ser tan eficaz y

segura, como las técnicas quirurgicas de la fleboextraccion y el CHIVA.

6.2.

6.2.1.

6.2.2.

Objetivos

Objetivo principal

. Comparar la eficacia de la radiofrecuencia, frente a fleboextraccion en

términos de éxito clinico y ecografico, en el tratamiento de la insuficiencia
de Vena Safena Interna.

Comparar la eficacia de la radiofrecuencia, frente a CHIVA en términos de
éxito clinico y ecografico, en el tratamiento de la insuficiencia de Vena

Safena Interna.

Objetivos secundarios

Comparar la seguridad de la radiofrecuencia frente a la fleboextraccion y
CHIVA en cuanto a las complicaciones quirurgicas.

Comparar el dolor postoperatorio entre las tres técnicas.

5. Comparar la calidad de vida pre y postoperatoria entre las tres técnicas.

6. Comparar mediante el cuestionario VCSS (venous clinical severity score), la

respuesta clinica al tratamiento quirurgico en las tres técnicas.
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7. MATERIAL Y METODOS

7.1. Aspectos éticos

Los miembros participantes del estudio actuaron conforme a las Guias de Buenas
Practicas Clinicas (GCP).

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica del Parc Tauli CEIC2012/68
(fecha de aprobacién: Octubre 2012), y realizado conforme a los estandares éticos

que se basan en la Declaracién de Helsinki.

7.2. Diseio del estudio

Se ha disefiado un ensayo clinico, no enmascarado y de no inferioridad,

comparando la técnica quirurgica de RFO frente a Fleboextraccién y CHIVA.

Estudio unicéntrico con seguimiento clinico y ecografico de 1 afio.

Tras una explicacion completa del estudio se solicitaba a los pacientes dar su
consentimiento antes de ser incluidos. (Anexo 1: Consentimiento Informado). Los
datos se recogieron andénimamente, los cuadernos de recogida de datos estan

codificados y la identidad del paciente no era trazable.

7.3. Seleccion de los sujetos

Poblacion de estudio: Se incluyeron pacientes del area de referencia del Hospital
de Sabadell, actualmente de 420.000 habitantes, con varices y que cumplian los

criterios de inclusion.
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Fuentes y métodos de seleccidon de pacientes: Los pacientes eran valorados en el

Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital de Sabadell, por parte de un

especialista que diagnosticaba y confirmaba la presencia de las varices.

El periodo de inclusion y de intervencion de los pacientes fue desde diciembre de

2012 hasta julio de 2015, finalizando el seguimiento en julio de 2016.

7.3.1.

7.3.2.

7.4.

Criterios de inclusion

Pacientes con varices primarias de acuerdo a la clasificaciéon CEAP de IVC,
mayores de edad y que consintieron entrar en el estudio.
Comprobacion por eco-Doppler de refluyjpo (>500 mseg) de VSI

supragenicular y diametro superior a 4,0 mm.

Criterios de exclusion

Pacientes con neoplasias activas o enfermedad sistémica grave.

Pacientes con enfermedades psiquiatricas graves: trastornos psicoticos o
depresiones mayores.

Mujeres embarazadas.

Pacientes con varices recidivadas o antecedente de escleroterapia, incluso
de tipo estético.

Varices postrombadticas.

Trombofilias.

Asignacion al azar

Los pacientes que aceptaron entrar en el ensayo clinico fueron asignados a uno

de los tres tratamientos quirurgicos, mediante el procedimiento de bloques

aleatorios permutados generados por un programa estadistico llamado R Version
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210.08 (The R Foundation for Statistical Computing; http://www.r-
project.org/foundation): 10 bloques de 21 pacientes (7 pacientes en cada brazo) y
3 bloques de 15 pacientes (5 pacientes en cada brazo) hasta un total de 214
pacientes. Este programa informatico provisto de un generador de numeros
aleatorios genera la lista de aleatorizacion. Los codigos se insertaron en sobres
numerados consecutivamente que se mantuvieron cerrados hasta el momento de
la asignacién, una vez el paciente firmaba el consentimiento informado. La
persona que participd en la preparacion de la aleatorizacion no tenia ninguna
relacion con el estudio (secretaria externa). Los sobres se iban abriendo
consecutivamente conforme se incluia un paciente hasta un numero total de 214 y
siempre consecutivamente. Estos sobres permanecian cerrados con llave y solo
los abria el investigador principal en el momento en que incluia al paciente en el
estudio e iniciaba el proceso de programacion quirdrgica. Los pacientes
desconocian el procedimiento asignado por la aleatorizacion y eran informados

antes de realizar la intervencion e iniciar el procedimiento anestésico.

7.5. Procedimiento quirurgico y evaluaciones postquirargicas.

El paciente seguia la trayectoria quirdrgica habitual del Hospital, realizandose un
estudio preoperatorio por parte del Servicio de Anestesiologia y Reanimacion vy

una vez validado, se programaba el dia de la intervencion.

A todos los pacientes se les hacia una ecografia Doppler y mapeo venoso el
mismo dia de la intervencién, con la finalidad de comprobar nuevamente el reflujo
en vena safena interna supragenicular y realizar el marcaje venoso. Se realizaba
marcaje ecografico de la union safeno femoral y del trayecto de las varices para
flebectomia. En el caso del CHIVA, se realizé el marcaje para una estrategia tipo

1+2 en un solo tiempo quirurgico.

El procedimiento se realizé6 en el "Centro Quirdrgico Ambulatorio" del Hospital
Universitario Parc Tauli, siendo dado de alta el paciente el mismo dia.
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Los procedimientos quirdrgicos los realizaban especialistas en Angiologia vy
Cirugia Vascular, con mas de 10 afios de experiencia en la practica quirurgica de

varices.

Dos cirujanos especificamente formados en RFO realizaron la técnica de ablacion
con el fin de evitar la curva de aprendizaje del resto de cirujanos con menor

experiencia en esta técnica.

El procedimiento quirurgico seguia todos los estandares obligatorios de asepsia y
esterilizacion de materiales. El personal de quiréfano era el habitual, formado por
dos enfermeras quirdrgicas y un auxiliar, que se encontraban en el quiréfano
durante el procedimiento. El material quirurgico utilizado en los procedimientos fue

el siguiente:

CHIVA y Fleboextraccion: Se utilizaron ligaduras y puntos de seda y Prolene. Para
las colaterales del cayado se utilizaron clipadoras metalicas (Ethicon®). Los
cayados de VSI se abordaban y tras una diseccion de colaterales y seccion de las
mismas se accedia a la unidon safeno femoral, para seccion de VSI, evitando en
todos los casos dejar muidn largo. Posteriormente se procedia a una ligadura y

punto de transfixion de VSI con seda o Prolene.

Para la fleboextraccion se usé un fleboextractor Dormo-Strip® REF VE-©22. El
resto de flebectomias se realizaron con ganchos quirurgicos y ligaduras cuando se

requeria.

Todos los pacientes con abordaje inguinal recibian una dosis de antibidtico
endovenoso media hora antes de iniciar la incisién, habitualmente 2 g de
cefazolina si no existia alergia a los B lactamicos. En el caso de RFO no se
administraba antibiético por la ausencia de abordaje inguinal abierto.
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En la técnica quirdrgica de RFO se utiliz6 el Generador Venous Closure Fast
Covidien®. Las punciones se realizaron guiadas por eco Doppler, en VSI a la
altura del maléolo interno o zona rotuliana. Desde el introductor se pasaron los
catéteres Covidien® de 7 French de diametro. Se comprobaba ecograficamente,
en todos los casos, la navegacion correcta del mismo por VSI y que no se
produjera un trayecto andémalo, por entrada a través de venas perforantes en el
sistema venoso profundo.

Posteriormente se localizaba la punta del catéter a 2-2,5 cm de la Vena Femoral
comun. En caso de dificultad en la navegacion se procedia a utilizar un guia
0,014” para posteriormente sobre la guia hacer navegar el catéter. En los casos de
RFO se us6 tumescencia con suero fisioldgico y sin anestésicos locales diluidos.
Posteriormente se procedia a la ablacion con 2 pulsos de 20 segundos en el
primer segmento y si el tamafio de la VSI era superior a 7 mm, se procedia a
realizar dos pulsos de 20 segundos en el segundo segmento. El resto de la VSI
recibia un unico pulso de 20 segundos de RFO, limitandose el tratamiento a la VSI

supragenicular.

En todos los casos se alcanzd la temperatura maxima de 120 °C y 20 W de

potencia, controlados por el generador.

Una vez finalizada la intervencién se realizaba un vendaje elastico. Los pacientes
permanecian en una zona de reanimacion durante 60 minutos y en un area de

recuperacion hasta ser dados de alta.

El paciente abandonaba el hospital caminando por su propio pie, sin indicar

reposo absoluto en ningun caso.
El manejo postoperatorio consistia en la administracion de antiinflamatorios de

manera regular (lbuprofeno 600 mg/12 horas via oral), heparina profilactica

subcutanea durante 7 dias y protector gastrico durante 1 semana.
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A las 24 horas se valoraban en consulta externa del Hospital, donde se realizaban

los controles clinicos y ecograficos.

Los médicos que realizaron la evaluacion ecografica postquirurgica, no estaban
cegados respecto a la técnica quirurgica y dado que una de las variables
principales es la ecografica no fue posible el enmascaramiento del evaluador. En
ningun caso el médico evaluador fue el cirujano de los pacientes. El seguimiento
ecografico y clinico siempre se realizd por especialistas en Angiologia y Cirugia
Vascular, con Certificacion del Capitulo de Diagnostico Vascular No Invasivo
(desde 2014, Capitulo de Diagndstico Vascular), de la Sociedad Espafiola de

Angiologia y Cirugia Vascular

El control ecografico fue realizado mediante el ecégrafo Siemens Accuson Antares
(Siemens Medical Solutions USA, Inc. Mountain View CA 94043 USA) que dispone
de sonda vascular VF5-10 de 10 MHz.

7.6. Variables principales

7.6.1. Exito clinico

La éxito clinico en las tres técnicas, se definid como la ausencia de varices
recidivadas mayores o iguales a 4 mm, en el territorio de VSI supragenicular

realizada por inspeccion visual y por un médico especialista en Cirugia Vascular.

Se midié el porcentaje de éxito para cada una de las tres técnicas quirurgicas a los

12 meses de la intervencion.
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7.6.2. Exito ecografico

La evaluacion ecografica permitié valorar el éxito de cada técnica con criterios
hemodinamicos. Para intentar disminuir la variabilidad interobservador, se

definieron criterios de éxito especificos para cada una de las técnicas.

Tal y como se muestra en la Tabla 1, los criterios ecograficos de éxito para la RFO
fueron la ausencia de recanalizacion de la VSI ablacionada y/o la ausencia de
reflujo desde el muidn proximal en la union safeno femoral y/o la ausencia de
varices recidivadas. Asi pues la recidiva ecografica en la RFO estara determinada
por la presencia de uno o mas de los siguientes hallazgos:

1. Presencia de VSI permeable, no ablacionada y con reflujo, responsable de

varices.
2. Recidiva por neovascularizacion de la union safeno femoral, con varices

superiores a 4 mm.

Los criterios ecograficos de éxito para la fleboextraccion fueron la ausencia de VSI
en el muslo y/o la ausencia de reflujo desde el mufidn proximal en la unién safeno
femoral y/o la ausencia de varices recidivadas. La recidiva ecografica en la
fleboextraccion estara determinada por la presencia de uno o ambos de los
siguientes hallazgos:
1. Presencia de VSI residual y con reflujo, responsable de varices recidivadas.
2. Recidiva por neovascularizacion del cayado safeno femoral, con varices

superiores a 4 mm.

Los criterios ecograficos de éxito para la técnica CHIVA fueron la presencia de VSI
anterograda en muslo o VSI con reflujo pero con drenaje por perforante de
reentrada, asi como la ausencia de reflujo desde el mufidn.

La recidiva ecografica en el CHIVA estara determinada por presentar uno o ambos

de los siguientes hallazgos:
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1. VSI permeable y con reflujo, responsable de varices recidivadas. Una VSI
con reflujo y drenaje por perforante (sistema bien drenado), no se consideré
como fracaso.

2. Recidiva por neovascularizacién la unién safeno femoral, con varices

superiores a 4 mm.

Los criterios ecograficos de eficacia para cada una de las técnicas se detallan en

la tabla siguiente.

Tabla 1 Criterios ecogréficos.

CRITERIOS EFICACIA ECOGRAFICA RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA
Ablacion completa X NP* NP
Ausencia neovascularizacion en union

X X X
safeno femoral
Ausencia reflujo VSI X X X
Ausencia VSI NP X NP
Ausencia de varices recidivadas X X X

*NP: No procede

La recidiva ecografica se traté como una variable dicotomica para las tres técnicas
quirurgicas:
e Presente: Si.

e Ausente: No.

7.6.3. Otras variables ecograficas

Se determinaron las siguientes variables adicionales:
e Tipo de insuficiencia en union safeno femoral (USF): ostial o paraostial.

¢ Tipo de shunt segun clasificacion CHIVA para estrategia quirurgica (anexo 2).
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e Diadmetros prequirugicos y postquirurgicos de VSI de muslo en la RFO y en el

CHIVA. En el caso de la fleboextraccion no procede el diametro postquirurgico.
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7.7.

Variables secundarias

7.7.1. Variables secundarias de seguridad

10.

Hematoma: Coleccidn sanguinea mayor a 3x3 cm?.
Equimosis: Sufusion hemorragica relacionada con la cirugia, sin
abombamiento de la piel y sin coleccién hematica.
Infeccion: Presencia de signos clinicos de infeccion en las incisiones
quirurgicas, con rubor, calor y posible salida de material purulento, de
localizacion en zona inguinal o en zona de flebectomia.
Sangrado: Extravasacion de sangre desde el interior del vaso, de localizacién
en el area quirurgica y de intensidad y gravedad variables. El sangrado puede
autolimitarse o requerir medidas para su control.
Dolor neuritico: Disestesias en el trayecto de VSI o de las flebectomias.
Referido por el paciente como dolor urente (sensacion de quemazon), o
pinchazos, o calambres. Si el paciente refiere este tipo de sintomatologia
clinica se clasifica como dolor neuritico.
Cicatriz indurada: Engrosamiento de la piel a nivel de la incision.
Queloide: Abultamiento de la cicatriz por hiperplasia.
Trombosis venosa superficial: Presencia de inflamacion en el trayecto de la
flebectomia ya sea por hematoma intra o extravascular, o por trombosis de un
segmento varicoso residual. Normalmente acompafnado de dolor e inflamacion
local. Este cuadro es autolimitado. El diagnostico es clinico y ecografico.
Cuando se aprecia trombosis dentro de una vena conectada al sistema
venoso superficial, se cataloga como trombosis venosa superficial.
Enfermedad tromboembdlica venosa (ETEV) que incluye:

9.1 Trombosis venosa profunda: Trombosis aguda en sistema venoso

profundo fémoro-popliteo.
9.2 Tromboembolismo pulmonar: Presencia de material tromboembadlico
en sistema arterial pulmonar con comprobacion por tomografia.

Muerte.

45



7.7.2. Variables secundarias relacionadas con dolor y calidad de vida.

Dolor:
Dolor medido por escala visual analégica (EVA). Sirve para medir el dolor y es

muy similar a la escala numérica. La EVA mas conocida consiste en una linea de
10 cm de longitud, con un extremo marcado con “no dolor” y el otro extremo que
indica “el peor dolor imaginable”. El paciente marca en la linea el punto que mejor
describe la intensidad de su dolor. La longitud de la linea definida por el paciente
es la medida y se registra en milimetros. La ventaja de la EVA es que no se limita
a describir 10 unidades de intensidad, permitiendo un mayor detalle en la

cuantificaciéon del dolor.

CIVIQ:
El CIVIQ-20 (Chronic Venous Insufficiency quality of life Questionnaire) es una

prueba internacional, que mide la calidad de vida en pacientes con insuficiencia
venosa croénica (IVC). Fue creada y validada en Francia en 1996. Es el unico test

validado en castellano para la IVC.

Consta de 20 preguntas que comprenden cuatro dominios de calidad de vida:
dolor (cuatro items), fisico (cuatro items), social (tres items) y psicolégico (nueve
items). La minima puntuacion posible es 20 y el maximo es de 100. Para calcular
el General Index Score (GIS), se realiza una resta entre la puntuacién final
determinada por el paciente y la minima puntuacion posible que es 20. Este valor
se divide por la resta del maximo teérico menos el minimo (100-20) y luego se

multiplica por 100 (anexo 3).

SF 36:
Es un cuestionario muy utilizado en investigaciones médicas. Ofrece una

perspectiva general del estado de salud de la persona, con la ventaja de que es
facil y rapido de completar. Permite valorar numéricamente diferentes aspectos en
relacion a la salud de la persona, y es una herramienta excelente para cualquier

investigacion relacionada con la salud. Contiene 36 preguntas que abordan
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diferentes aspectos relacionados con la vida cotidiana de la persona. Estas
preguntas se valoran independientemente y dan lugar a las 8 dimensiones de

calidad de vida que mide el cuestionario.

Dimensiones del SF36:
Funcionamiento fisico.
Limitacion por problemas fisicos.
Dolor corporal.

Funcionamiento o papel social.

1

2

3

4

5. Salud mental.
6. Limitacién por problemas emocionales.

7. Vitalidad.

8. Percepcion general de la salud.

El cuestionario solicita a los pacientes marcar las respuestas usando, como
parametro comparativo, la percepcion que se tenia el mes anterior. Las
puntuaciones de cada una de las 8 dimensiones del SF-36 oscilan entre 0 y 100.
Siendo 100 un resultado que indica una salud 6ptima y 0 reflejando un estado de

salud muy deteriorado (anexo 4).

VCSS:
Esta escala llamada Venous Clinical Severity Score, publicada por Rutherford en

representacion de un comité ad hoc, se ha construido para poder evaluar los
efectos de cualquier tratamiento sobre la patologia venosa. La escala incluye 10
criterios a evaluar: dolor, varices, edema, pigmentacion, induracion, inflamacion,
numero de Ulceras activas, tiempo de evolucidon de las ulceras activas y medida de
la ulcera activa de mayor calibre. EI décimo criterio se usa para compensar el
efecto de la utilizacion de la terapia compresiva o de elevacién de las

extremidades.
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Cada unos de los factores es puntuado segun un baremo explicito de 3 puntos (0
puntos= ausente, 1 punto= suave, 2 puntos= moderado y 3 puntos= severo), para

formar una escala que va de 0 y 30 puntos (Anexo 5).

7.8. Evaluaciones y desarrollo del estudio.

La informacién recogida y los procedimientos realizados durante el periodo del

estudio para cada paciente se detallan a continuacién:

1. Visita screening (preoperatoria). Se registraron los siguientes parametros:
1.1.Variables demogréaficas: fecha de nacimiento, sexo.
1.2. Clasificacion clinica CEAP de IVC: C2, C3, C4, C5y C6.
1.3. Clasificacion sintomatologia CEAP de IVC: sintomatico o asintomatico.
1.4.indice de masa corporal (IMC): peso (kg) / talla (m) 2.
1.5. Situacion laboral: activo, parado, pensionado y ama de casa.
1.6. Lateralidad: derecha o izquierda.
1.7.Tipo de |Q asignada por aleatorizacion.
1.7.1. Grupo 1: RFO.
1.7.2. Grupo2: Fleboextraccion.
1.7.3. Grupo 3: CHIVA.
1.8.Variables ecograficas:
1.8.1. Tipo de insuficiencia de VSI:
1.8.1.1. Ostial: incompetencia de la valvula safenofemoral a las
maniobras de Valsalva.
1.8.1.2. Paraostial: valvula safenofemoral competente a las maniobras
de Valsalva.
1.8.2. Diametro de vena safena interna pre intervencion quirurgica.
1.9. Cuestionarios de calidad de vida.
1.9.1. CIVIQ-20: Cuestionario especifico de calidad de vida para
insuficiencia venosa crénica.

1.9.2. SF-36: Cuestionario general de salud general.
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2. Diade laintervencion quirurgica, se registraron los siguientes parametros:
2.1.Cirujano principal.
2.2.Anestesiologo.
2.3.Tipo de anestesia realizada.
2.4.Tipo de intervencion quirurgica asignada por aleatorizacion.
2.5.Tipo de intervencion quirurgica realizada.
2.6. Exito técnico intraoperatorio.
2.6.1. RFO: ablacién completa de la VSI supragenicular.
2.6.2. Fleboextraccion: eliminacién completa de la VSI supragenicular.
2.6.3. CHIVA: desarrollo del acto quirdrgico completamente acorde al
mapeo ecografico. Se indica el tipo de shunt y la estrategia realizada.

2.7.Flebectomia asociada de redes varicosas: si o no.

3. Visita de control a las 24 horas, se registraron los siguientes parametros:
3.1.Presencia de complicaciones relacionadas con la cirugia: hematomas,
equimosis, sangrado postoperatorio, infeccion de herida quirdrgica (IHQ),
neuritis, trombosis venosa superficial (TVS), induracién de cicatriz,
pigmentacién cutanea, trombosis venosa profunda (TVP) y eventos graves
postoperatorios.

3.2. Dolor medido por escala visual analégica (EVA).

4. Visita de control ala 1 semana, se registraron los siguientes parametros:
4.1.Presencia de complicaciones relacionadas con la cirugia: Hematomas,
equimosis, sangrado postoperatorio, IHQ, neuritis, TVS, induracion de
cicatriz, pigmentacion cutanea, TVP y eventos graves postoperatorios.
4.2.Dolor medido por EVA.
4.3. Ecografia-Doppler.

5. Visita de control al 1 mes, se registraron los siguientes parametros:
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6.

7.

5.1.Presencia de complicaciones relacionadas con la cirugia: Hematomas,
equimosis, sangrado postoperatorio, IHQ, neuritis, TVS, induraciéon de
cicatriz, pigmentacién cutanea, TVP y eventos graves postoperatorios.

5.2. Tiempo de reinicio de actividad laboral en los pacientes ocupados y las
“amas de casa’.

5.3. Dolor medido por EVA.

5.4. Cuestionarios de calidad vida CIVIQ y SF36.

5.5. Ecografia-Doppler.

Visita de control alos 6 meses, se registraron los siguientes parametros:
6.1. Cuestionarios de calidad vida CIVIQ y SF36.

6.2. Cuestionario VCSS.

6.3. Ecografia-Doppler.

Visita de control alos 12 meses, se registraron los siguientes parametros:

7.1.Presencia de recidiva varicosa en trayecto de VSI supragenicular, con
varices visibles > 4 mm.

7.2.Cuestionario VCSS.

7.3. Cuestionarios de calidad vida CIVIQ y SF36.

7.4.Ecografia-Doppler.
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Tabla 2 Calendario de las evaluaciones y descripcién.

VISITAS VISITA CIRUGIA 24 1 1 6 12
SCREENING HORAS SEMANA MES MESES MESES"

CONSENTIMIENTO ”

INFORMADO

ALEATORIZACION X

COMPLICACIONES

QUIRURGICAS X X X X X

CUESTIONARIOS Calidad X X X X

de Vida: SF36 Y CIVIQ

DOLOR:VAS X X X

CUESTIONARIOS VCSS X X

ECO DOPPLER X X X X X

RECIDIVA CLiNICA

Los datos se consignaron en cuadernos de recogida de datos que quedaron
archivados y posteriormente se introdujeron en una base de datos (Microsoft

Access) por un médico.

7.9. Poblaciones de estudio

El andlisis de los datos se ha realizado teniendo en cuenta las siguientes
poblaciones

7.9.1. Poblacion por Intencion de tratamiento.

Se incluyeron todos los pacientes operados y se evaluaron segun el grupo de
aleatorizacion. En este grupo los pacientes no evaluados al afo reciben la

imputacién de la ultima evaluacion realizada.
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7.9.2. Poblacion segun tratamiento.

Se incluyeron los pacientes segun el procedimiento quirurgico realizado. En esta
poblacion no se realizaron imputaciones y se analizaron solo los pacientes que

tenian seguimiento a 12 meses.

7.10. Analisis estadistico

El analisis estadistico se realiz6 con SPSS®: Statistics for Windows Version 21.0

Armonk, NY: IBM.Corp y The R Foundation for Statistical Computing.

7.11. Analisis descriptivos

La poblacién principal para el estudio estadistico ha sido la poblacion por intencion
de tratamiento (ITT). Para esta poblacion se ha realizado una descripcion de las
variables basales segun grupo de tratamiento asignado. También se ha realizado

esta descripcion para el total de la muestra.

El analisis descriptivo de las variables cuantitativas se realiz6 mostrando la media
y desviacion estandar, o bien la mediana y rango intercuartilico, segun la forma de
la distribucidn de frecuencia para cada variable. Para las variables cualitativas se
dan las frecuencias absolutas y relativas de cada una de las categorias de cada

variable.

7.12. Contrastes estadisticos

Estudio de la eficacia clinica y ecografica.

La hipotesis nula planteada en este ensayo de no inferioridad, fue que la diferencia

entre el porcentaje de procedimientos con éxito clinico y ecografico, en el grupo
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RFO al compararlo con el grupo control, no fue inferior al 15 % (margen de no
inferioridad, M).

Se plantearon cuatro contrastes estadisticos independientes que se describen a

continuacion:

1. Contraste de no inferioridad clinica de la RFO frente a la fleboextraccion:
Hipétesis nula (Ho): D = pClinrro — pClinFe < - 15
Hipotesis alternativa (Ha): D = pClinrro — pClinfs > - 15

2. Contraste de no inferioridad clinica de la RFO frente a CHIVA:
Hipdtesis nula (Ho): D = pClinrro — pClinchiva < - 15
Hipétesis alternativa (Ha): D = pClinrro — pClinchiva > - 15

3. Contraste de no inferioridad ecografica de la RFO frente a la fleboextraccién:
Hipoétesis nula (Ho): D = pECOrro — pECOFLs < - 15
Hipétesis alternativa (Ha): D = pECOrro — pECOFLB > - 15

4. Contraste de no inferioridad ecografica de la RFO frente a CHIVA:
Hipoétesis nula (Ho): D = pECOrro — pECOcHiva < - 15
Hipotesis alternativa (Ha): D = pECOrro — pECOcHiva > - 15

donde pClin y pECO representan los porcentajes de éxito clinico y ecografico,

respectivamente, para las técnicas RFO (rFo), fleboextraccion rLs) y CHIVA (cHiva).

Se declaré la no inferioridad de la RFO frente al grupo de referencia, cuando el
limite inferior del intervalo de confianza del 95 % para la diferencia D, calculado
segun el método de Newcombe-Wilson, fue superior al margen de no inferioridad,
M.

Para el andlisis principal se considero la poblacion por intenciéon de tratar (ITT).
Paralelamente, se analizd la poblacién segun el tratamiento recibido as treatment

a la cual se le realiz6é una evaluacion clinica y ecografica al afio de la cirugia.
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7.13. Estudio de la seguridad (variables secundarias).

Para la comparacion de la seguridad entre las tres técnicas se utilizé la poblacion

“segun tratamiento”.

La comparacion entre variables cualitativas se realiz6 mediante la prueba de Chi
Cuadrado (tablas de contingencia 3x2). En caso de significacion estadistica se
realizaron las comparaciones dos a dos (RFO vs referencia) también con la

prueba de Chi Cuadrado.

Las variables cuantitativas se compararon mediante la prueba ANOVA o Kruskal-
Walllis. En caso de significacidon estadistica se realizaron las comparaciones dos a
dos (RFO vs referencia), mediante la prueba de Bonferroni o Mann-Whitney con

correccion por multiplicidad.

7.14. Justificacion del tamaifo de la muestra.

Asumiendo un error de tipo | del 5 % unilateral, una potencia del 80 %, una tasa de
recidiva clinica varicosa del 15 % comun a los tres grupos de intervencion y
aceptando un margen de no inferioridad del 15 %, fue necesario incluir 210
intervenciones evaluables en el estudio, 70 en cada grupo. En prevencidon de

posibles pérdidas post aleatorizacién, se incluyeron un total 225 intervenciones.
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8. RESULTADOS

8.1. Disposicion de pacientes

Desde diciembre de 2012 hasta junio de 2015 fueron evaluados 290 pacientes
elegibles, con diagndstico de varices en extremidades inferiores los cuales habian
sido referidos desde los Centros de Asistencia Primaria al Hospital Universitario
Parc Tauli, para valoracion de su cuadro de Insuficiencia Venosa Crénica. Todos
los pacientes eran visitados en consultas externas del Hospital por parte de un
meédico especialista en Angiologia y Cirugia Vascular. Los pacientes confirmados
clinicamente eran remitidos para la realizacién de una ecografia Doppler. Los que
cumplian criterios quirurgicos eran introducidos en lista de espera para realizar la
intervencion. Esta lista de espera fue la fuente de pacientes para realizar una
nueva evaluacién y proceder a su seleccion para ser incluidos en el ensayo

clinico.

En total 290 pacientes fueron revalorados y de estos 65 fueron excluidos al no
cumplir los criterios de inclusion. Los motivos para la exclusiéon fueron los

siguientes:

Haber recibido escleroterapia previa ya fuese terapéutica o estética: 20

pacientes.

e Presencia de enfermedades concomitantes graves: 8 pacientes.

e Episodios de trombosis venosa superficial confirmados por ecografia Doppler:
7 pacientes.

e Varices recidivadas de otros procedimientos quirurgicos, desde flebectomias a
fleboextracciones extensas, CHIVA o tratamiento con endoluminal previo: 9
pacientes.

e Episodios de varicorragia que requiriesen algun tipo de procedimiento

quirurgico para tratarla: 1 paciente.

e Afectacion de vena safena anterior o accesoria: 6 pacientes.
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No aceptar su participacion en el estudio: 6 pacientes.

No cumplir el criterio anatémico de diametro = 4,0 mm de VSI: 8 pacientes.

De los 290 pacientes, se seleccionaron 225 que firmaron el consentimiento

informado. Estos pacientes fueron aleatorizados a uno de los tres grupos que se

describen a continuacion:

Grupo 1: Radiofrecuencia (RFO)

Se asignaron a este grupo 74 pacientes.

Fueron intervenidos 69 pacientes.

5 pacientes no recibieron la intervencion por los siguientes motivos:

Debut de enfermedad sistémica autoinmune en el tiempo entre la
seleccién y la intervencion quirdrgica (1 paciente).

Rechazo de la intervencion por motivos laborales (1 paciente).

Consumo de drogas no detectado en la visita de seleccion e ingreso en
prision (1 paciente).

Rechazo de la intervencion sin razén especificada (1 paciente).
Incumplimiento de criterios de inclusidén, detectdndose al repetir la
ecografia que el origen de sus varices era una insuficiencia de la
perforante de Hunter (1 paciente).

Aparicion de un problema técnico al realizar la RFO por lo que la
paciente finalmente se intervino con la técnica CHIVA (1 paciente). Un
segmento de muslo de VSI atréfica que no permitidé la progresion del
catéter ni de una guia de 0,014”, dando lugar a una perforacién de VSI
motivo por el cual se procedié a realizar una técnica CHIVA. Este
paciente fue incluido y evaluado en la poblaciéon por Intenciéon de
Tratamiento (ITT) en el grupo RFO. En el analisis de la poblacién

"tratamiento" se analiza este paciente en el grupo CHIVA.
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Grupo 2: Fleboextraccion

e Se asignaron a este grupo 75 pacientes.

¢ Recibieron la intervencion 70 pacientes.

e 5 pacientes no recibieron la intervencion por los siguientes motivos:

Rechazo de la intervencion sin razén especificada (3 pacientes).
Rechazo de la intervencion por motivos laborales (1 paciente).

Demora voluntaria de la intervencion (1 paciente).

Un paciente tuvo un error de asignacion de tratamiento y se realizé una
técnica CHIVA. Este paciente se evalué en la poblacion Intencion de
Tratamiento del grupo fleboextracciéon. En la poblacion de “tratamiento”

este paciente se analiz6 en el grupo CHIVA.

Grupo 3: CHIVA

e Se asignaron a este grupo 76 pacientes.

¢ Recibieron la intervencion 75 pacientes.

e Un paciente no recibio la intervencion por haber sufrido un accidente de trafico

cuyas lesiones desaconsejaban la intervencion de varices.

En resumen se analizan dos poblaciones:

¢ Intencién de tratamiento (ITT): Se incluyen todos los pacientes operados y se

evaluan segun el grupo de aleatorizacion. En este grupo los pacientes no

evaluados al afio reciben la imputacién del ultimo valor anterior disponible.

69 pacientes en el grupo RFO.
70 pacientes en el grupo Fleboextraccion.

75 pacientes en el grupo CHIVA.
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e Poblacion “segun tratamiento”: Se incluyen en este grupo los pacientes segun
el procedimiento quirurgico realizado. En esta poblacion no se realizan

imputaciones, analizandose solo los pacientes con seguimiento a 12 meses.
- 59 pacientes en el grupo RFO.
- 62 pacientes en el grupo Fleboextraccion.

- 67 pacientes en el grupo CHIVA.

En la siguiente pagina se representa el diagrama de flujo segun la declaracion
Consort. (Anexo 6).

8.2. Descripcion de la muestra. Poblacion ITT

8.2.1. Variables sociodemograficas

Todos los pacientes con varices primarias fueron invitados a participar durante los
2 afios de reclutamiento. Aquellos que dieron su consentimiento informado y que

cumplian los criterios de inclusion fueron aleatorizados.
Se reclutaron 225 casos y finalmente recibieron la intervencion 214 casos:
e 69en el grupo RFO

e 70 en el grupo fleboextraccion
e 75en el grupo CHIVA
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Diagrama de flujo

Evaluados para la seleccion n=290

—>

| Firman consentimiento informado 225 |

| ALEATORIZADOS n =225 |

No cumplen los criterios: 65
Escleroterapia previa 20
Comorbilidad grave 8
Varicotrombosis 7

Varices recidivas 9

Varicorragia 1

Afectacion VSA:6

No aceptan:6

No criterios anatémicos/didmetro: 8

v

GRUPO 1: RFO

Asignados n=74

v

GRUPO 2: FLEBOEXTRACCION

Asignados n=75

EXCLUIDOS ANTES DE 1Q: n=5
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* 2:Motivos laborales
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GRUPO 3: CHIVA
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Tal y como se refleja en la Tabla 3, la edad media fue muy similar entre grupos.
Destaca una mayor frecuencia de mujeres en los tres grupos y un indice de masa
corporal por encima de 25 kg/m? es decir, nuestros pacientes presentan

sobrepeso segun los criterios de la OMS (Organizacién Mundial de la Salud).

La situacion laboral de los pacientes de cara a poder analizar el tiempo de baja
laboral antes de la reincorporacién al trabajo ha sido registrada. La mayor parte de
los pacientes en los tres grupos estan en situacion laboral activa (Tabla 3).

Los tres grupos son comparables socio demograficamente.

Tabla 3. Variables socio demograficas.

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA
N=69 N=70 N=75
Edad (afios) Media + DE" 47,9+11,8 49,4+12,7 47,5+11,4
indice de masa corporal (kg/m2)
X 27,02+4,3 26,54+3,3 27,20+4,1
Media + DE
SEXO (FEMENINO) n (%) 43 (62,3) 44 (62,9) 40 (53,3)
SITUACION LABORAL
Activo n (%) 41 (62,1) 43 (64,2) 47 (65,3)
Ama de casa n (%) 9(13,6) 5(7,5) 4 (5,6)
Parado n (%) 8(12,1) 8(11,9) 12 (16,7)
Jubilado n (%) 8(12,1) 11 (16,4) 9(12,5)

DE: Desviacion estandar
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8.2.2. Variables relacionadas con la insuficiencia venosa cronica

Los pacientes con clase clinica C2 y C3 de la clasificacion CEAP (varices
tronculares y edema, respectivamente) fueron los mas frecuentes, tal y como se
observa en la Tabla 4. Un 13,6 % correspondian a clase C4 (cambios cutaneos) y
tan solo 5 pacientes presentaban clase C5 y C6 (ulceras epitelizadas y activas,

respectivamente).

En cuanto a la sintomatologia, mas del 80 % de los pacientes referian clinica de
insuficiencia venosa cronica, con sintomas variables que incluian: dolor, picor,

pesadez, rampas, irritacion o tirantez (Tabla 4).

Segun los hallazgos ecograficos se clasifico el tipo de insuficiencia de VSI:
¢ Insuficiencia ostial: disfuncion valvular en la USF.
¢ Insuficiencia paraostial: normo funcionamiento valvular en la USF.
La insuficiencia ostial fue la mas frecuente, en los tres grupos, con una incidencia

superior o igual al 80 % (Tabla 4).

Todos los pacientes fueron evaluados hemodinamicamente para la determinacién
del tipo de shunt (Tabla 4):

e Shunt tipo 3: el mas frecuente en los tres grupos. Consiste en una
incompetencia ostial, con una red terciaria o cuaternaria varicosa, que se
interpone entre el punto de fuga y la reentrada por una perforante.

e Shunt tipo 1+2,2+1: se trata de una asociacion entre el shunt tipo 1y 2.
Consiste en una incompetencia ostial con reentrada asociada a otro punto
de fuga R2-R3 o R2-R4 (cerrado).

e Shunt tipo 2B: competencia ostial de valvula en unién safeno femoral. Con
flujo R2 proximal retrogrado y flujo anteréogrado en R2 distal a R3.

e Shunt tipo 2: competencia ostial de valvula en unién safeno femoral. Flujo

retrogrado en R2 proximal y distal a R3. Reentrada por perforante en R2.
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e Shunt tipo 4: R2 retrogrado por drenaje de una perineal o shunt pélvico y
reentrada por perforante en safena.

e Shunt tipo 4+2: asociacion entre shunt tipo 4 y 2. Fuga como el shunt 4 con
drenaje mixto por perforante o por R3 o R4.

e Shunt tipo 5: Fuga como tipo 4 y reentrada solo por R3 o R4.
No se hallaron diferencias en el diametro preoperatorio de safena interna. La
mediana del didmetro de VSI prequirdrgica era superior a 6 mm en todos los

grupos (Tabla 4).

Tabla 4 Clasificacion venosay tipos de shunt.

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA

N=69 N=70 N=75
CLASIFICACION CEAP n(%)
0 0 (0%) 0(0%) 0(0%)
1 0 (0%) 0(0%) 0(0%)
2 35(50,7%) 28(40%) 43 (57,3%)
3 23(33,3%) 28(40%) 23(30,7%)
4 9(13%) 11(15,7%) 9(12%)
5 2(2,9%) 1(1,4%) 0(0%)
6 0(0%) 2(2,9%) 0(0%)
Sintomatologia n(%) 58(84,1%) 62(88,6%) 59(78,7%)
Insuficiencia ostial VSI n(%) 63(91,3%) 61(87,1%) 60(80%)
Insuficiencia paraostial VSI n (%) 6(8,7%) 9(12,9%) 15(20%)
Tipo de shunt n(%)
Tipo 1+2 0 2+1 1(1,4%) 6(8,6%) 6(8%)
Tipo 2B,2C 0(0%) 0(0%) 2(2,7%)
Tipo 3 62(89,9%) 57(81,4%) 54(72%)
Tipo 4, 4+2 2(2,9%) 1(1,4%) 1(1,3%)
Tipo 5 4(5,8%) 6(8,6%) 12(16%)
Diametro VSI pre intervencion(mm)

6,6(5,2-7,8) 6,9(5,5-8) 6,1(5,5-7,5)

Mediana,IQR"

*IQR: Interquartile Range (rango intercuartilico)
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8.2.3. Variables relacionadas con calidad de vida

Las puntuaciones del SF36 y del cuestionario especifico CIVIQ20, para
Insuficiencia Venosa Crénica antes de ser intervenidos quirdrgicamente son

equiparables entre los tres grupos como se detalla en la Tabla 5.

Tabla 5 Puntuacion basal de los test de calidad de vida SF-36 y CIVIQ.

Test de calidad de vida (basal)

Mediana,lIQR

SF36: Funcion fisica

SF36: Rol fisico

SF36: Dolor corporal

SF36: Salud General

SF36: Vitalidad

SF36: Funcion social

SF36: Rol emocional

SF36: Salud mental
SF36:Puntacion componente
fisico

SF36:Puntacién componente
mental

CIvVIQ 20 (GIS)

RFO

N=69

85 (65-100)
100 (75-100)
70 (45-90)
65 (55-78)
65 (50-80)
87,5 (75-100)
100 (66,67-100)

76 (58-84)

79,7 (60,6-88,7)

78,3 (57,8-89,7)

22,5 (11,2-48,7)

FLEBOEXTRACCIO
N

N=70

90 (75-95)
100 (75-100)
80(55-90)
65(50-80)
65 (45-80)
87,5 (62,5-100)
100 (100-100)

80 (60-92)

81,8 (67,5-90)

83,9 (65,6-92,5)

23,7 (16,2-36,2)

CHIVA

N=75

90 (65-100)
100 (100-100)
77,5(45-90)
63(55-80)

63 (50-80)
87,5 (62,5-100)
100 (66,67-100)

76 (56-88)

83,4 (63,1-88,4)

80,5 (54,6-90,5)

23,7 (15-40)

*IQR: Interquartile Range (rango intercuartilico)
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8.2.4. Variables relacionadas con la intervencion

Tal y como se refleja en la Tabla 6, el tiempo (mediana, rango intercuartil),
transcurrido entre la aleatorizacion y la intervencion quirurgica, fue de 52 dias, sin

diferencias significativas entre grupos.

Tabla 6 Tiempo transcurrido entre la aleatorizacion y la intervencion
guirargica.

Grupo RFO Fleboextraccion CHIVA TOTAL
n=69 n=70 n=75 n=214

Mediana (dias) 50 52 52 52

Rango intercuartil 35 40,5 37 37

El investigador principal realizé mas del 90 % de las cirugias. En todos los casos

se asocio flebectomia de las colaterales visibles (Tabla 7).

El éxito quirurgico, entendido como la ejecucion completa del procedimiento sin
problemas técnicos, ha sido valorado. Tal y como se muestra en la Tabla 7,
tuvimos un error técnico en el grupo RFO por imposibilidad de progresion del
catéter. El resto de procedimientos pudieron ser realizados conforme al

procedimiento asignado por aleatorizacion

La técnica anestésica que mas se utilizd, en los grupos RFO y Fleboextraccion,
fue la anestesia general ya fuese mascarilla laringea o intubacion orotraqueal. La
anestesia regional fue la segunda técnica utilizada en los pacientes en el grupo
RFO y fleboextraccion. Para el CHIVA, la técnica anestésica mas frecuente fue la
infiltracion con anestésicos locales asociados a sedacion en un 50% de los
pacientes (Tabla 7).
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Tabla 7 Datos de la intervencidn quirurgica.

RFO Fleboextraccion CHIVA

Cirujano

Investigador principal (n, %) 63 (91,3%) 60 (85,7%) 69 (92%)

Otros (n, %)

6 (8,7%) 10 (14,3%) 6 (8%)
Flebectomia asociada (n, %) 69 (100%) 70 (100%) 75 (100%)
Exito técnica quirtrgica (n, %) 68 (98,5%) 70 (100%) 75 (100%)
Tipo de Anestesia:
General (10T, Mascarilla
laringea) {n, %) 59 (88,1%) 55 (80,9%) 27 (38%)
Anestesia Raquidea (n, %) 6 (9%) 8 (11,8%) 2 (2,8%)
Local mas sedacion (n, %) 2 (3%) 5 (7,4%) 42 (59,1%)

8.3. Variable principal. Resultados

8.3.1. Poblacién "Intenciéon de tratamiento” (ITT)

La variable principal de éxito clinico, se obtuvo mediante la inspeccidn visual por
parte de un médico especialista en Cirugia Vascular, y se fijo como éxito clinico la
ausencia de varices superiores a 4 mm, en el territorio de vena safena interna

supragenicular.

La variable principal de éxito ecografico, se obtuvo en base a los hallazgos de la
ecografia y segun los criterios que quedan descritos en la Tabla 1.

En la Tabla 8 y 9, se puede observar el porcentaje de éxito clinico y ecografico de
la RFO en comparacion con la fleboextraccion y el CHIVA para la poblacién

“Intencidon de Tratamiento”:
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e EIl éxito clinico a los 12 meses para la RFO fue del 92,8 % vy el éxito
ecografico del 89,9 %.

e El éxito clinico a los 12 meses para la Fleboextraccion fue del 97,1 % vy el
éxito ecografico del 95,7 %.

e EIl éxito clinico a los 12 meses para el CHIVA fue del 82,7 % y el éxito

ecografico del 57,3 %.

Tal y como se muestra en la Tabla 8, al realizar la comparacion RFO vy
fleboextraccion, la diferencia absoluta para el éxito clinico a 1 ano, es de 4,3 %
[IC95 %: -13,25 a 3,71 %], por lo tanto la técnica de la RFO en el tratamiento de la
insuficiencia venosa de VSI es tan eficaz para la variable éxito clinico como la
fleboextraccidén, concluyendo la “no inferioridad” de la RFO frente a

fleboextraccion.

Tal y como se muestra en la Tabla 8, al realizar la comparacion RFO vy
fleboextraccién, la diferencia absoluta para el éxito ecografico a 1 afio es de -5,8
% [1C95 %:-15,62 a 3,30 %] y por lo tanto, no se puede concluir la hipétesis de “no
inferioridad”. El éxito ecografico es superior en fleboextraccién al de RFO pero al
realizar los contrastes de hipdtesis para superioridad, no se ha podido concluir que

la fleboextraccidn fuese superior a la RFO en cuanto al éxito ecografico.

Tal y como se muestra en la Tabla 9 al realizar la comparaciéon entre RFO y
CHIVA, la diferencia absoluta para el éxito clinico a 1 afio, es del 10 % [IC95 %: -
0,96 a 20,00 %], por lo tanto la técnica de RFO en el tratamiento de la insuficiencia
venosa de VSI es tan eficaz para la variable éxito clinico como el CHIVA,

concluyendo la “no inferioridad” de la RFO frente a CHIVA.

Tal y como se muestra en la Tabla 9 al realizar la comparacion RFO y CHIVA, la

diferencia absoluta para el éxito ecografico a 1 ano, es de 32 % [IC95 %:18,41 a
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44,92 %], concluyendo que la RFO es superior al CHIVA en cuanto al éxito

ecografico.

Tabla 8 Porcentaje de éxito en la variable principal clinicay ecografica 12
meses. Poblacion ITT. RFO vs FLEBOEXTRACCION

RFO FLEBOEXTRACCION  DIF ABSOLUTA IC 95%
EXITO CLINICO 64/69 (92,8%) 68/70 (97,1%) -4,39% [-13,25 a 3,71%]
EXITO ECOGRAFICO  62/69 (89,9%) 67/70 (95,7%) -5,86% [-15,62 a 3,30%]

Tabla 9 Porcentaje de éxito en la variable principal clinicay ecografica 12
meses. Poblacion ITT. RFO vs CHIVA.

RFO CHIVA DIF ABSOLUTA IC 95%
EXITO CLINICO 64/69 (92,8%) 62/75(82,7%) 10,09% [-0,96 a 20,00%)]
EXITO ECOGRAFICO  62/69 (89,9%) 43/75(57,3%) 32,52% [18,41 a 44,92%)]

8.3.2. Poblacion "Tratamiento”

La poblaciéon segun tratamiento incluye a los pacientes segun el procedimiento
quirurgico realizado, no se realizan imputaciones y se analizan los pacientes con

seguimiento a 12 meses.

En la Tabla 10 y 11 se puede observar el porcentaje de éxito clinico y ecografico
de la RFO en comparacién con la Fleboextraccion y el CHIVA para la poblaciéon
Tratamiento:
e El éxito clinico para la RFO fue del 93,2 % al afio y ecografico del 89,9 % al
ano.
e EI éxito clinico para la Fleboextraccion fue del 96,8 % al afio y ecografico
del 95,2 % al afio.
e El éxito clinico para el CHIVA fue del 80,6 % al afio y ecografico del 55,2 %

al ano.
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Al realizar la comparaciéon RFO y fleboextraccidén (Tabla 10), la diferencia absoluta
para el éxito clinico a 1 ano, es de -3,55 % [IC95%:-13,23 a 5,26 %], por tanto la
técnica de la RFO es eficaz frente a la fleboextraccidn para la variable éxito clinico
a 1 ano en la poblacién “Tratamiento”, concluyendo la “no inferioridad” de la RFO
frente a fleboextraccion.

Respecto a la variable éxito ecografico la comparacion entre RFO vy
fleboextraccion dio una diferencia absoluta de -5,33 % [IC95 %:-16,10 a 4,71 %].
Los resultados observados en la variable éxito ecografico, son peores para la

RFO, y por lo tanto, no se puede concluir la hipétesis de “no inferioridad”.

Al realizar la comparacién RFO y CHIVA (Tabla 11), la diferencia absoluta para el
eéxito clinico y ecografico a 1 ano, es de 12,62 % [IC95 %: 0,48 a 24,38 %] y 34,61
% [IC95 %:19,32 a 47,65 %], concluyendo que la RFO es superior a la técnica

CHIVA para la variable éxito clinico y ecografico en la poblacion “Tratamiento”.

Tabla 10 Porcentaje de éxito en la variable principal clinicay ecogréafica 12
meses. Poblaciéon Tratamiento. RFO vs FLEBOEXTRACCION.

RFO FLEBOEXTRACCION _ DIF ABSOLUTA IC95 %
EXITO CLiNICO 55/59 (932 %)  60/62 (96,8 %) 13,55 % [-13,23 a 5,26 %]
EXITO ECOGRAFICO  53/59(39,9%)  59/62 (95,2 %) 5,33 % [-16,10 a 4,71 %]

Tabla 11 Porcentaje de éxito en la variable principal clinicay ecografica 12
meses. Poblacion Tratamiento. RFO vs CHIVA.

RFO CHIVA DIF ABSOLUTA IC 95 %
EXITO CLINICO 55/59 (93,2 %) 54/67 (80,6 %) 12,62 % [0,48 a 24,38 %]
EXITO ECOGRAFICO  53/59 (89,9 %) 37/67 (55,2 %) 34,61 % (19,32 a 47,65 %]
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8.4. Evaluaciones de seguridad. Resultados

Las variables de seguridad en los procedimientos quirurgicos incluyeron las

descritas en el apartado Material y Métodos.

Los resultados se describen en frecuencias (numero de casos) y en porcentajes
en las variables binarias y se comparan los grupos mediante el test de ¥ (Tabla
12).

Tal y como se muestra en la Tabla 12, no hemos encontramos diferencias
estadisticamente significativas en los controles a las 24 horas, 1 semana, 1 mes, 6
meses y 12 meses entre los tres grupos de tratamiento para las siguientes

variables:

¢ Hematoma en pierna.

e Equimosis.

e Infeccion.

e Sangrado.

e Induracion.

¢ Queloide.

e Trombosis venosa superficial.

e Enfermedad tromboembdlica venosa.

Hemos observado diferencias estadisticamente significativas para dos variables,
hematoma a la semana 1 y neuritis a 12 meses, ambas mas frecuentes en el
grupo Fleboextraccion (Tabla 12). Posteriormente hemos procedido a

comparaciones dos a dos entre grupos (Tabla 13).

Tal y como se observa en la Tabla 12Tabla 12, la equimosis fue una complicacion

muy frecuente en los tres procedimientos, con una incidencia global del 80%. Esta
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complicacion aparece en el postoperatorio inmediato y se mantiene durante la

primera semana para posteriormente desaparecer.

La infeccidon superficial durante el primer mes, se observo en los tres grupos, con
una incidencia global menor al 3 % (Tabla 12). No hubo infecciones de planos
profundos en ningun paciente. Un paciente del grupo CHIVA sufri6 una
intolerancia al hilo de sutura inguinal, desarrollando un granuloma que requirié
intervencion local a los 6 meses para exéresis. La evolucion posterior de la

paciente fue favorable.

La incidencia de sangrado en las primeras 24 horas fue de 29,4 %, 44,1 % y 33,8
%, en RFO, fleboextraccion y CHIVA respectivamente, sin encontrar diferencias
estadisticamente significativas. Los sangrados fueron autolimitados en todos los

casos Y localizados en las heridas de las flebectomias (Tabla 12).

La induracion de las cicatrices en el seguimiento asi como la presencia de
queloides al afo fue muy baja en la serie sin diferencias entre grupos (Tabla 12).
Los casos que aparecieron tuvieron una importancia de tipo estético no afectando

en la funcionalidad a ningun paciente.

En el grupo RFO, hemos detectamos en 6 pacientes, una zona de
hiperpigmentacion en el trayecto de VS| supragenicular ablacionada a los 6
meses. En el control a los 12 meses, en 3 de estos pacientes persistia la
pigmentacién local y superficial. Se tratd de una complicacion estética y no
funcional. Ningun paciente del grupo RFO sufri6 quemaduras cutaneas asociadas

al procedimiento.

Se observd una incidencia elevada de trombosis venosa superficial al 1 mes,
debido a la asociacion de flebectomias en los tres grupos (Tabla 12). En el grupo
RFO, fleboextraccion y CHIVA la incidencia fue del 35,3 %, 29,9 % y 33,3 %,

respectivamente. No se observo progresién a TVP de este tipo de complicacion.
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Un paciente del grupo fleboextraccion sufrié una trombosis venosa profunda a los
30 dias de la intervencidon que se asocid a tromboembolismo pulmonar. El
paciente requirid ingreso hospitalario y evolucion6 adecuadamente sin presentar
secuelas graves.

En los pacientes del grupo RFO y CHIVA no se detectaron complicaciones graves.

La mortalidad en la serie fue nula.
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Tabla 12 Variables de seguridad

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA X’
Hematoma muslo N % n % n % Sig.
- 24 horas 14/45 31,1% 18/41  43,9% 18/45 40,0% 0,453
- Semanal 20/46  43,5% 26/47 553% 13/46 28,3 % 0,030
- Mes1 2/49 4,08% 1/46 2,17 % 0/52 0,00 % 0,348
Hematoma pierna
- Semanal 13/45 289 % 13/47  27,7% 9/45 20,0% 0,576
- Mes1 0/49 0,00 % 1/46 2,17 % 0/52 0,00 % 0,331
Equimosis
- 24 horas 56/68 82,4% 61/69 88,4 % 62/77 80,5% 0,411
- Semanal 49/68 72,1% 62/69 89,9% 65/77 84,4 % 0,020
- Mes1 6/68 8,82 % 7/67 10,4 % 5/75 6,67% 0,721
Infeccion de herida
- 24 horas 0/68 0,00 % 0/69 0,00 % 0/77 0,00 % -
- Semanal 1/68 1,47 % 2/69 2,90 % 1/77 1,30% 0,743
- Mes1 0/68 0,00 % 1/67 1,49% 2/75 2,67 % 0,406
- Mes6 0/56 0,00 % 0/61 0,00 % 0/63 0,00 % -
- Mes 12 0/59 0,00% 0/62 0,00 % 0/66 0,00 % -
Sangrado de las heridas
- 24 horas 20/68 29,4 % 30/68 44,1% 26/77 33,8% 0,183
- Semanal 2/68 2,94 % 2/69 2,90 % 5/77 6,49 % 0,458
- Mes1 0/68 0,00 % 1/67 1,49% 0/75 0,00 % 0,342
Induracién de cicatrices
- 24 horas 0/68 0,00 % 1/69 1,45% 2/77 2,60 % 0,414
- Semanal 5/68 7,35% 4/69 5,80% 6/77 7,79 % 0,887
- Mes1 6/68 8,82% 9/67 13,4% 15/75 20,0% 0,157
- Mes6 8/57 140% 12/61 19,7 % 8/63 12,7% 0,526
- Mes 12 4/59 6,78 % 6/62 9,68 % 5/66 7,58 % 0,830
Queloides
- Semanal 0/68 0,00 % 0/69 0,00 % 0/77 0,00 % -
- Mes1 0/68 0,00% 1/67 1,49% 0/75 0,00 % 0,342
- Mes6 2/57 3,50% 1/61  1,64% 0/63 0,00 % 0,323
- Mes 12 0/59 0,00% 0/62 0,00 % 0/66 0,00 % -
Neuritis N % n % n % Sig.
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RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA x

- 24 horas 0/68 0,00 % 0/69 0,00 % 0/77 0,00 % -

- Semanal 6/68 8,82% 4/69 5,80 % 1/77 1,30% 0,117
- Mes1 8/68 11,8% 3/67 4,48% 4/75 5,33% 0,194
- Mes6 4/57 7,02% 4/61 6,56 % 6/63 9,52 % 0,802
- Mes12 1/58 1,72 % 9/61 14,8 % 2/66 3,03% 0,006
Trombosis venosa

superficial

- 24 horas 1/68 1,47 % 1/69 1,45 % 1/77 1,30% 0,995
- Semanal 15/68 22,1% 14/69 20,3 % 13/77 16,9 % 0,726
- Mes1 24/68 35,3% 20/67 29,9% 25/75 33,3% 0,792
- Mes6 5/57 8,77 % 1/61 1,64 % 7/63 11,1% 0,106
- Mes12 1/59 1,69 % 1/62 1,61 % 0/66 0,00 % 0,576
Trombosis venosa

profunda / TEP

- Semanal 0/68 0,00 % 0/69 0,00 % 0/77 0,00 % -

- Mes1l 0/68 0,00 % 1/66 1,55 % 0/75 0,00 % 0,337
- Mes6 0/57 0,00 % 1/61 1,64 % 0/75 0,00 % 0,372
- Mes 12 0/59 0,00 % 0/62 0,00 % 0/66 0,00 % -

En la Tabla 13, se muestran los resultados de las comparaciones entre grupos
(dos a dos), para las variables hematoma muslo a la semana y neuritis a los 12

meses.

e El hematoma de muslo enla semana 1 de la intervencion tuvo una incidencia
para RFO, fleboextraccion y CHIVA del 43,5 %, 553 % y 28,3 %
respectivamente, siendo estas diferencias estadisticamente significativas. La
incidencia de hematoma en la 1 semana fue superior en el grupo
fleboextraccidn, pero al realizar comparaciones entre grupos dos a dos no se

detectaron diferencias entre grupos (Tabla 13).
e La incidencia de Neuritis a los 12 meses para RFO, fleboextraccion y CHIVA

fue del 1,72 %, 14,8 % y 3,03 % respectivamente con diferencias

estadisticamente significativas. La comparacion de la presencia de neuritis a
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los 12 meses entre RFO y fleboextraccion fue estadisticamente significativa:
RFO (1,72%) vs fleboextraccion (14,8%) (Tabla 13).

Tabla 13 Comparaciones para hematoma muslo semana 1 y neuritis mes 12.

RFO FLEBOEXTRACCION &

n (%) n (%) Sig.
Hematoma muslo Semana 1 20/46 (43,5 %) 26/47 (55,3 %) 0,253
Neuritis Mes 12 1/58 (1,72 %) 9/61 (14,8 %) 0,010

RFO CHIVA X2

n (%) n (%) Sig
Hematoma muslo Semana 1 20/46 (43,5 %) 13/46 (28,3 %) 0,128
Neuritis Mes 12 1/58 (1,72 %) 2/66 (3,03 %) 0,549

8.5. Resultados en dolor, VCSS y calidad de vida.

Dolor

En la Tabla 14 se muestra la evolucion en el dolor en los tres grupos quirurgicos.
El dolor de los pacientes tras la intervencion quirdrgica de varices oscila entre 20 y
30 mm (en una escala de 0-100 mm) a lo largo del primer mes siendo maximo a la

semana de la intervencion.
La mediana de dolor por EVA en los grupos RFO, fleboextraccién y CHIVA a la

semana fueron de 24, 30 y 20 respectivamente. No se detectaron a las 24 horas, a

la semana y al mes diferencias estadisticamente significativas.
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Tabla 14 Dolor postoperatorio: escala analdgica visual (en mm)

Mann-
Dolor postoperatorio (VAS, mm) RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA Whitney
Sig
24 h Mediana (IQR) 20 (23) 20 (33) 20 (27)
0,863
n=68 n=69 n=76
Semana l Mediana (IQR) 24 (25) 30 (40) 20(32)
0,246
n=66 n=69 n=74
Mes 1 Mediana (IQR) 20 (30) 10,5 (25) 15 (33)
0,285
n=67 n=64 n=73
VCSS

El VCSS (Venous Clinical Severity Score) sirve para detectar diferencias en la

respuesta al tratamiento teniendo en cuenta variables relacionadas con la

insuficiencia venosa cronica.

En la Tabla 15 se muestran los resultados de la puntuacion del test VCSS. No

encontramos diferencias estadisticas entre grupos para los valores de la

puntuacion del VCSS a los 6 meses y 12 meses.

Los valores para el VCSS estan entre 1 y 5, reflejando la buena respuesta al

tratamiento.
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Tabla 15 Venous Clinical Severity Score: VCSS.

VCSS postoperatorio RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA Kruskal
Wallis
Sig

Mes 6 Mediana (IQR) 2 (0-4) 3 (1-5) 3 (1-5) 0,485
n=55 n=62 n=62

Mes 12 Mediana (IQR) 2 (1-4) 2 (1-5) 3(1-5) 0,261
n=59 n=62 n=66

CIVIQ

El CIVIQ, es un cuestionario especifico de calidad de vida para insuficiencia
venosa cronica. En la Tabla 16 se reflejan los resultados para el test, no
encontrando diferencias estadisticamente significativas entre grupos, a la semana,

1 mes, 6 meses y 12 meses.

Tabla 16 Calidad de vida postoperatoria CIVIQ 20. GIS (General Index Score).

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA Kruskal Wallis
Mediana (IQR) Mediana (IQR) Mediana (IQR) Sig.

Semana 1 26,25 (15-38,13) 30 (20-45) 28,75 (11,25-41,9) 0,617
n=64 n=61 n=68

Mes 1 21,25 (10,0-32,5) 20 (8,75-33,75) 20(7,5-40,0) 0,980
n=59 n=61 n=68

Mes 6 16,25 (6,25-33,75) 15 (5-25) 16,88 (2,5-31,25) 0,989
n=55 n=60 n=56

Mes 12 11,25 (6,25-22,5) 15 (7,5-26,25) 13,75 (3,75-33,75) 0,677
n=53 n=54 n=57

Hemos realizado una comparacion de la puntuacion GIS preoperatoria y a los 12
meses (Tabla 17), objetivando una mejoria en la puntuacion global del CIVIQ en

los tres grupos.
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Tabla 17 Comparacién GIS preoperatorio y alos 12 meses

Preoperatorio Mes 12 Wilcoxon
Mediana (IQR) Mediana (IQR) Sig.
RFO 22,5 (11,2-48,7) 11,25 (6,25-22,5) < 0,001
n=69 n=53
FLEBOEXTRACCION 23,7 (16,2-36,2) 15 (7,5-26,25) <0,001
n=70 n=54
CHIVA 23,7 (15-40) 13,75 (3,75-33,75) < 0,001
n=75 n=57

SF-36

No observamos diferencias estadisticamente significativas para ninguno de los 8
dominios del cuestionario SF-36 (funcién fisica, rol fisico, dolor corporal, salud
general, vitalidad, funcién social, rol emocional y salud mental) entre los tres

grupos a la semana, 1 mes, 6 meses y 12 meses, como se muestra en la Tabla 18

y Tabla 19.
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Tabla 18 Calidad de vida en el postoperatorio: SF-36: dominios del
componente fisico

Dominios
componente
fisico

RFO
Mediana (IQR); n

FLEBOEXTRACCION
Mediana (IQR); n

CHIVA
Mediana (IQR); n

Kruskal-
Wallis
Sig.

Funcion fisica

Semana l
Mes 1
Mes 6
Mes 12

Rol fisico

Dolor corporal

Semana 1
Mes 1
Mes 6
Mes 12

Semana 1l
Mes 1
Mes 6
Mes 12

Salud general

Semana 1
Mes 1
Mes 6
Mes 12

70 (55-80); n=65
85 (70-95); n=64
90 (80-100); n=55
93 (80-100); n=58

0 (0-75); n=65
100 (25-100); n=63
100 (100-100); n=55
100 (100-100); n=58

61,3 (45-77,5); n=64
78,8 (65-90); n=64
75 (57,5-90); n=52
80 (67,5-90); n=57

70
75
75
70

58-85); n=64
60-90); n=62
55-85); n=55
60-85); n=58

—_ e~~~

65 (35-85); n=63
85 (70-95); n=65
90 (75-100); n=60
90 (80-100); n=58

0 (0-50); n=61
100 (25-100); n=61
100 (88-100); n=60
100 (100-100); n=59

55 (30-77,5); n=62
77,5 (67,5-90); n=63
77,5 (58,8-90); n=60
80 (67,5-100); n=57

70 (65-80); n=62
68 (60-85); n=62
70 (60-83); n=60
65 (55-80); n=55

60 (45-90) n=73
85 (70-100); n=71
95 (70-100); n=58
95 (70-100); n=59

0 (0-25); n=72
75 (0-100); n=71

100 (25-100); n=59
100 (100-100); n=60

52,5 (32,5-77,5); n=73

80 (57,5-90); n=71

80 (57,5-100); n=57
80 (67,5-100); n=61

70 (55-80); n=72
70 (55-85); n=71
70 (50-85); n=57
65 (55-80); n=58

0,664
0,859
0,664
0,632

0,075
0,748
0,228
0,224

0,166
0,712
0,465
0,599

0,544
0,328
0,465
0,235
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Tabla 19 Calidad de vida en el postoperatorio: SF-36: dominios del
componente mental.

Dominios RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA Kruskal-
componente Mediana (IQR); n Mediana (IQR); n Mediana (IQR); n Wallis
mental Sig.
Vitalidad

- Semanal 60 (50-75); n=62 60 (45-80); n=62 60 (45-80); n=72 0,913
- Mes1 70 (50-80); n=63 75 (55-85); n=66 70 (50-85); n=69 0,586
- Mes6 70 (55-85); n=50 70 (55-80); n=60 70 (58-85); n=56 0,988
- Mes 12 70 (55-80); n=58 68 (53-80); n=56 70 (50-80); n=60 0,985
Funcion social

- Semanal 75 (62,5-100); n=65 68,8 (50-87,5); n=62 75 (50-100); n=72 0,311
- Mes1 100 (75-100); n=64 100 (75-100); n=62 100 (68,8-100); n=72 0,802
- Mes6 100 (75-100); n=54 100 (75-100); n=60 100 (75-100); n=57 0,795
- Mes12 100 (87,5-100); n=58 100 (75-100); n=59 100 (75-100); n=61 0,464
Rol emocional

- Semanal 100 (100-100); n=65 100 (66,7-100); n=60 100 (66,7-100); n=72 0,939
- Mes1 100 (100-100); n=63 100 (100-100); n=63 100 (100-100); n=71 0,672
- Mes6 100 (100-100); n=55 100 (100-100); n=60 100 (100-100); n=59 0,236
- Mes12 100 (100-100); n=58 100 (100-100); n=59 100 (100-100); n=62 0,938
Salud mental

- Semanal 76 (60-88); n=62 84 (64-92); n=61 80 (64-92); n=73 0,355
- Mes1 80 (64-92); n=63 84 (60-92); n=66 84 (72-92); n=69 0,691
- Mes6 80 (72-88); n=53 80 (66-88); n=60 80 (64-88); n=57 0,340
- Mes 12 76 (68-88); n=58 76 (60-92); n=58 80 (56-88); n=60 0,930

En la Tabla 20 se pueden apreciar los resultados del parametro transicién de la

salud o evolucion, correspondiente al SF 36. Esta es la pregunta numero 2 del

cuestionario SF36 que aunque no corresponde a ningun dominio, tiene que ver

con la evolucion y percepcion de la salud del paciente en comparacion al ultimo

ano. Este parametro de transicion de la salud puede ser analizado conjuntamente

a los otros 8 dominios del SF36 84.

En el mes 1y el mes 12 observamos diferencias estadisticamente significativas

entre grupos (Tabla 20).

Hemos realizado comparaciones dos a dos entre grupos (Tabla 21), observando:
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- En la comparacion entre grupos RFO y CHIVA al mes de la intervencion para
la variable parametro transicidon de la salud o evolucién, no se detectan
diferencias entre grupos.

- En la comparacion entre grupos RFO y Fleboextraccion al mes de la
intervencidn para la variable parametro transicion de la salud o evolucion, no
se detectan diferencias entre grupos.

- En las comparaciones al afio para la variable parametro transicion de la salud
o evolucion entre RFO y CHIVA y entre RFO y fleboextraccion, se evidencian

diferencias estadisticas, siendo favorables a la técnica RFO.

Tabla 20 SF-36. Variable parametro de transicion de la salud o evolucion

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA Kruskal-
Mediana (IQR); n Mediana (IQR); n Mediana (IQR); n Wallis
Sig.
- Semanal 75 (50-75); n=63 75 (50-75); n=63 50 (50-75); n=73 0,460
- Mes1 75 (50-100); n=65 75 (50-100); n=64 50 (50-75); n=72 0,016
- Mes6 75 (50-75); n=56 75 (50-75); n=60 50 (50-75); n=59 0,443
- Mes 12 75 (50-100); n=58 50 (50-75); n=58 50 (50-75); n=61 0,015

Tabla 21 Comparaciones para SF 36 transicion de la salud o evolucién 1 mes
y 12 meses

RFO FLEBOEXTRACCION Mann-Whitney
Mediana (IQR) Mediana (IQR) Sig.
SF-36 EVOLUCION Mes1 75 (50-100);n=65 75(50-100); n=64 0,779
SF-36 EVOLUCION Mes 12 75(50-100);n=58 50(50-75);n=58 0,014
RFO CHIVA Mann-Whitney
Media; n Media; n Sig.
SF-36 EVOLUCION Mes1 75 (50-100);n=65 50(50-75);n=72 0,779
SF-36 EVOLUCION Mes 12 75(50-100);n=58  50(50-75);n=61 0,025
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8.6. Variables Impacto ambito laboral

Se registro el tiempo de baja laboral en dias para los pacientes activos y para las
amas de casa tras la intervencion siendo para RFO, fleboextraccion y CHIVA de
18, 29 y 18 dias respectivamente (Tabla 23). Aunque no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas, se observdé un mayor tiempo de baja
laboral en el grupo de fleboextraccion que fue de 29 dias, en comparacion con los
19 dias del grupo RFO y CHIVA.

Tabla 23 Analisis del impacto en el ambito laboral.

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA
n=69 n=70 n=75
Tiempo de baja (dias)
Mediana (IQR) 18 (11-32) 29 (18-42) 18 (15-32)

8.7. Resultados variables ecograficas

Los resultados de las variables ecograficas se reflejan por grupos en la Tabla 24.

Reflujo de VSI

Respecto al reflujo de VSI muslo se observa en la técnica CHIVA al mes un 20 %

que va aumentando hasta el 43,9 % a los 12 meses.

En la fleboextraccién no se detecta reflujo en VSI. Solo un caso de reflujo a los 12

meses por recanalizacion de un segmento de VSI.
En la RFO encontramos un 0 % al mes de reflujo, y a los 12 meses se detectd

presencia de reflujo en el 8,5% de las safenas, por recanalizacién de los

segmentos ablacionados (Tabla 24).
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Permeabilidad VSI

La permeabilidad de VSI en el grupo RFO inicialmente es del 3 % a la 1 semana,
para luego detectarse un descenso al mes del 1,5 %. Posteriormente y debido a
las recanalizaciones tardias, detectamos un 10,5 % de VSI permeables a los 12

meses (Tabla 24).

En el grupo CHIVA detectamos al mes una permeabilidad de VSI del 76 % que

luego alcanza el 97 % a los 12 meses.

En el grupo fleboextraccién, no es posible valorar la permeabilidad de la VSI al

haber sido extraida.

Tabla 24 Variables ecograficas.

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA

n (%) n (%) n (%)
Reflujo VSI muslo
- Semanal 0/68 (0,00 %) 0/69 (0,00 %) 14/76 (18,4 %)
- Mes1 0/68 (0,00 %) 0/67 (0,00 %) 15/75 (20,0%)
- Mesé6 2/57 (3,51 %) 0/61 (0,00 %) 15/63 (23,8 %)
- Mes12 5/59 (8.47 %) 1/62 (1.61 %) 29/66 (43,9 %)
Permeabilidad VSI muslo
- Semanal 2/66 (3,03 %) NP 62/77 (80,5 %)
- Mes1l 1/68 (1,47 %) NP 55/75 (76,0 %)
- Mesb 4/56 (7,14 %) NP 57/63 (90,5 %)
- Mes12 6/59 (10,1 %) NP 64/66 (97,0 %)

NP: No procede

En la Tabla 25 se refleja la evolucion del diametro de VSI para los pacientes que
tuvieron ausencia de éxito ecografico en el grupo CHIVA y RFO. Los resultados

muestran que el diametro medio (tDE) de VSI en los pacientes del grupo CHIVA
con fracaso ecografico fue de 4,15 +1,35. Para los pacientes del grupo RFO con

fracaso ecogréafico, el diametro medio fue de 4,9+1,72. Se observa una
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disminucion del tamano de VSI en los tres grupos al afio, al compararlo con las

mediciones pre intervencion (Tabla 25).

Tabla 25 Evolucion diametro VSI en pacientes con fracaso ecogréafico.

RFO FLEBOEXTRACCION CHIVA
Media + DE Media + DE Media + DE
8,42 +2,47 10,4 + 2,26 6,2+1,58
Diametro VSI pre-intervencion
n=7 n=3 n=32
49+1,72 3,9 4,15+1,35
Diametro VSl  alos 12 meses
n=7 n=1 n=27
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9. DISCUSION:

9.1. Introduccion

Las varices son uno de los problemas de salud mas prevalentes en el mundo
occidental y afectan la calidad de vida de los pacientes. El manejo inicial consiste
en el tratamiento médico. La intervencion quirdrgica se realiza en aquellos
pacientes con grados clinicos avanzados (superiores a C2), buscando una mejoria
clinica y la reduccion de la hipertension venosa superficial, generando un impacto
positivo en la calidad de vida, y evitando una progresion clinica a grados mayores

y las complicaciones asociadas.

La Sociedad Espafiola de Angiologia y Cirugia Vascular, mantiene un registro
desde 1997 de las actividades quirurgicas de los Servicios de Angiologia y Cirugia
Vascular dentro del Sistema Nacional de Salud’®. Una visién global de los ultimos
10 afos, pone de manifiesto la elevada frecuencia de la cirugia de varices. La
media de intervenciones en Espana ha aumentado de 17.700/afio a mas de
20.000/ano, en los ultimos 15 afios. Segun datos del Ministerio de Salud de
Espafa, el afo pasado se realizaron aproximadamente unas 30.000

intervenciones ambulatorias.

El tratamiento quirdrgico mas ampliamente utilizado, es la ligadura de la unién
safeno femoral con o sin fleboextraccion de VSI constituyendo el gold standard, o

mejor tratamiento para las varices de VSI con incompetencia y reflujo’®.

La fleboextracciéon, es una técnica que se asocia a complicaciones, dentro de las
que se destacan la neuropatia por lesidon del nervio safeno interno que alcanza un
7% para la fleboextraccidon supragenicular segun Morrison et al”®y llega hasta el

40% para la fleboextraccion completa en la serie de Holmes?®0.
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Otras complicaciones asociadas a la fleboextraccion, son la elevada incidencia de
hematomas y neovascularizacién secundaria al abordaje inguinal de la union
safeno femoral. Segun A Gad M et al®!, la incidencia de neovascularizacion tras
desconexiéon de la unién safeno femoral con fleboextraccidn supragenicular
asociada, alcanza en su serie el 30,4% a 3 afos. Jones et al’®, reporta la
presencia de recidiva varicosa entre un 6,6% y 38% a dos afios y hasta un 51% a
5 afnos, asociado a dolor y edema, asi como a cambios cutaneos severos hasta
en el 30% de estos pacientes. La recidiva es por tanto mas sintomatica e implica

grados clinicos mas severos.

Buscando disminuir las complicaciones asociadas a la fleboextraccion, y
asegurando la misma o mejor eficacia, se desarrollé la técnica CHIVA*8, la cual
plantea un abordaje quirurgico menos invasivo, asi como una estrategia
hemodinamica y conservadora de la red venosa superficial. Sin embargo, la
evidencia médica existente sobre el uso de esta técnica es limitada, debido al
bajo numero de estudios disponibles. Tan sélo hay 3 ensayos clinicos que
corresponden a Carrandina*’, Pares*® e Iborra*® que comparan CHIVA con la
fleboextraccién. Estos estudios presentan algunos sesgos, entre los que destacan
la falta de concordancia para medir los resultados, asi como unos resultados
imprecisos, debido al bajo numero de eventos tal y como se menciona en el
metaandlisis Cochrane’’. Sin embargo los resultados fueron favorables para la
técnica CHIVA al compararla a fleboextraccién en cuanto a menor recurrencia
varicosa (721 pacientes RR 0,63; IC 95% 0,51 a 0,78; 1°=0%) asi como un menor
numero de complicaciones, especificamente equimosis (RR 0,63; IC 95% 0,53 a
0,76) y neuritis (RR 0,05; IC 95% 0,01 a 0,38).

Recientes desarrollos tecnoldogicos permitieron la introduccion de técnicas
endoluminales percutaneas para el tratamiento de la insuficiencia venosa cronica,
entre las que se destaca la radiofrecuencia®. El objetivo de estas nuevas
técnicas, era disminuir las complicaciones asociadas a los procedimientos

quirargicos convencionales (fleboextraccion3® y CHIVA?*8), por medio del uso de
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procedimientos menos invasivos, que se esperaba tuviesen menor indice de
complicaciones y una recuperacion mas rapida. Hoy por hoy, la evidencia
cientifica®® sobre el uso de las técnicas endoluminales no es suficiente para
permitir su estandarizacion, precisandose de ensayos clinicos para determinar su
eficacia, asi como para comparar la RFO con las técnicas convencionales,
fleboextraccion®® de VSI y  CHIVA* que son actualmente dos de los

procedimientos con mayor penetracion en nuestro medio hospitalario.

Nuestro planteamiento para obtener respuestas en cuanto a seguridad y eficacia
de las nuevas técnicas endoluminales nos llevé a disefiar un ensayo clinico de no

inferioridad.

Los ensayos clinicos de no inferioridad 8, se utilizan para realizar una evaluacion
comparativa de la eficacia, seguridad, relacién riesgo/beneficio o mejor aceptaciéon
social de dos o mas alternativas terapéuticas. Son ampliamente usadas para
demostrar que un tratamiento experimental no es inferior que los tratamientos
“control” o convencionales. Se aplican cuando nuevos tratamientos pueden ofrecer
mejoras sustanciales sobre los tratamientos convencionales. El objetivo es
demostrar que las nuevas técnicas tienen efectos similares de eficacia, y no se
pretende comprobar su superioridad. Se requiere establecer un margen
estadistico de no inferioridad, el cual permita probar la hipétesis principal de que el
tratamiento experimental, no es inferior al convencional y asi demostrar su
eficacia. Dicho margen se debe definir antes de iniciar el ensayo clinico y debe
estar basado en la evidencia médica existente. La definicion del margen de no

inferioridad puede suponer cierta subjetividad.

Nuestro estudio, se planted esperando que las diferencias entre los tratamientos
analizados fuesen ajustadas y basandonos en una tasa de recidiva varicosa entre
un 15 y un 60%, decidimos establecer el margen de no inferioridad en un 15%

para la técnica experimental de la RFO.
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9.2. Ensayos clinicos en cirugia, variables principales y secundarias,
sesgos. Poblacion de estudio, criterios inclusion. Seguimiento.

Ensayos clinicos en cirugia. Variables principales y secundarias. Sesqgos

Los ensayos clinicos controlados aleatorizados son considerados el paradigma de
la investigacién clinica, porque proporcionan los mejores niveles de evidencia, por
el control estricto de las condiciones del estudio y porque pueden establecer

relaciones causa-efecto si se cumplen unas estrategias:

e Realizar la asignacion de los distintos tratamientos mediante mecanismos
de aleatorizacion en pacientes con caracteristicas homogéneas que
permiten garantizar las comparaciones.

e Ultilizacion de un grupo control que permita la comparacidn no sesgada de
efectos de dos posibles tratamientos, el nuevo y el habitual.

e El cegamiento de los grupos de tratamiento que permite minimizar los
sSesgos.

e Las estrategias descritas deben permitir la comparacion entre grupos.

El numero de ensayos clinicos prospectivos y aleatorizados en cirugia es muy
inferior al de los realizados en ambitos no quirurgicos. El disefio de este tipo de
ensayos en el paciente quirurgico presenta dificultades. La metodologia para la
distribucion aleatoria de pacientes, intervenciones y, especialmente los cirujanos

es objeto de controversia.

Ademas, de los ensayos clinicos en cirugia, solamente un tercio es realizado por
cirujanos, solo una cuarta parte compara dos técnicas quirurgicas y una tercera

parte es publicada en revistas®.

Los resultados finales se pueden ver afectados por factores como la variacion de

la técnica entre distintos cirujanos y las condiciones anatomicas del paciente.
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Asimismo, incluso en un mismo cirujano, se pueden producir variaciones técnicas

ya sea por la evolucién de su experiencia o por la adaptacion a cada paciente.

La descripcibn minuciosa de la técnica es fundamental para minimizar las
variaciones no registradas. Asimismo, el tratamiento postoperatorio constituye una
fuente importante de variaciones, especialmente si aparecen complicaciones para

las que no se ha establecido un protocolo de actuacion uniforme.

Nuestro ensayo clinico, siguié una metodologia muy precisa. El control principal de
sesgos, el de la seleccion de los pacientes para cada grupo quirurgico, se evitd
mediante un sistema de aleatorizacion que permitio tener grupos homogéneos y

comparables en las tres ramas quirurgicas.

Al tratarse de un estudio unicéntrico y afiadiendo el hecho de que mas del 90% de
las intervenciones quirurgicas fueron realizadas por el investigador principal, se
consiguio evitar la variabilidad entre cirujanos. Las técnicas quirurgicas fueron lo
mas estandarizadas posible. Asimismo el protocolo postoperatorio se aplico igual

en todos los grupos.

En la muestra de 214 extremidades inferiores intervenidas, se produjo un unico
fracaso técnico en el grupo RFO. Se traté de una paciente mujer con IMC de 30 y
con una VS| de 4 mm. En el momento de introduccion del catéter RFO se produjo
una perforacién, y esto obligd a reconvertir el procedimiento a una técnica tipo
CHIVA. Se realiz6 una desconexion de la unién safeno femoral y flebectomia de
paquetes varicosos segun el marcaje ecografico previo. En el resto de grupos, no

se produjo ningun otro fracaso técnico.

La presencia de un unico fracaso técnico, asi como el cumplimiento estricto de la
aleatorizacion ha sido la causa de que la poblacion "Intencion de tratamiento” (ITT)
y la poblacion segun "Tratamiento" (As Treatment) hayan sido muy similares y se

obtuvieran las mismas conclusiones estadisticas en las variables clinicas vy
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ecograficas entre RFO y fleboextracciéon y RFO con CHIVA, dando una validez a

dichos resultados.

Estudios como el EVOLVES®®, multicéntrico, y de diferentes paises, presentan un
sesgo al existir una variabilidad en la técnica entre cirujanos y por tanto posibles
resultados diferentes entre ellos. El Kaffas®, reportd un mayor numero de
complicaciones quirurgicas en el grupo fleboextraccién. En este estudio, los
cirujanos fueron diferentes para RFO y la fleboextraccion, introduciendo un sesgo

al ser distintos los equipos quirurgicos segun el procedimiento.

La fleboextraccién de redes terciarias, es una técnica asociada a todos los
procedimientos por igual. Este es uno de los puntos mas sensibles en las
intervenciones quirurgicas de varices. En primer lugar, estas flebectomias, pueden
alterar las mediciones de dolor y otras posibles variables ecograficas, suponiendo
un posible sesgo en el estudio. Una flebectomia cuidadosa y completa causa poco
dolor y mejora la percepcion del resultado subjetivo en los pacientes. Las
fleboextracciones deben ser marcadas meticulosamente, antes de la intervencion

mediante ecografia doppler, con el fin de no dejar varices residuales.

En quiréfano se realizaron las flebectomias, mediante una técnica de
microincisiones y ganchos quirurgicos, asociando ligaduras cuando fueron
necesarias. La fleboextraccion fue muy minuciosa, con el fin de evitar varices
residuales en la cirugia inicial y que pudiesen suponer una posible fuente de
confusidon respecto a la recurrencia por nuevas varices. Nuestro estudio, al igual
que El Kaffas®®, Rasmussen®, Rautio®, Subramoia®® y EVOLVeS%® también

asocio flebectomias a todas las cirugias.

Existen grandes dificultades en los ensayos quirdrgicos para conseguir el
enmascaramiento. Obviamente, cuando el cirujano opera, realiza la técnica
conociendo el procedimiento. Sin embargo, existe la posibilidad de introducir un

evaluador ciego. En nuestro ensayo clinico, los médicos evaluadores desconocian
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el procedimiento quirurgico realizado, aunque el paciente si era conocedor del
procedimiento realizado. Esta situacion puede suponer un sesgo a la hora de
evaluar variables secundarias como son la calidad de vida y el dolor. Asimismo la
presencia o ausencia de las incisiones quirurgicas permite deducir los tipos de

intervenciones.

Ademas, las ecografias realizadas en el seguimiento permitian, al médico

evaluador, deducir el tipo de procedimiento realizado.

En nuestro estudio, con el fin de evitar sesgos, en ningun caso el cirujano que

practico la cirugia, realizé los controles clinicos ni ecograficos.

Respecto a la determinacion de la variable principal, esta es de crucial
importancia para determinar las conclusiones del estudio. Existen estudios que
valoran eficacia y recurrencia de los procedimientos, pero otros atienden
seguridad, complicaciones, costes, calidad de vida o tiempo de reincorporacion

laboral.

En nuestro estudio la variable principal analizada fue la recurrencia clinica y
ecografica, al igual que los estudios descritos en el ultimo metaanalisis
Cochrane®. En dicho metaanalisis, se analizaron 5 ensayos clinicos que
comparaban RFO y fleboextraccion por su calidad y control de sesgos: EVOLVeS
5, Helmy El Kaffas®0, Rasmussen %4, Rautio® y Subramoia®’. La variable principal
para estos estudios, fue la recurrencia clinica. Esta se menciona de diferentes
maneras, como por ejemplo recidiva varicosa, fracaso clinico o
neovascularizacion. En algunos estudios, la variable principal es registrada por un
médico al final del ensayo®6-6064 y otras veces son los pacientes los que indican la
presencia o no de recurrencia clinica %°. Todos los estudios asociaron ecografia
doppler para analizar los resultados anatoémicos y funcionales de los diferentes

procedimientos quirurgicos al igual que el nuestro.
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La descripcion de nuestra variable principal de recurrencia clinica se basé en una

valoracion por parte de un meédico, y no por la percepcién subjetiva del paciente.

Las variables de evaluacién ecogréficas, se adaptaron a cada procedimiento y su
planteamiento conservador o ablativo. Al ser la primera vez que se comparaba una
técnica endoluminal con el CHIVA, se introdujeron las variables de éxito ecografico
para el CHIVA.

Las variables de seguridad fueron las que se describen en la mayoria de los
ensayos clinicos previos y estan asociadas a los procedimientos quirurgicos. La
calidad de vida se midié por un cuestionario general y otro especifico para
insuficiencia venosa croénica. El dolor se valord por escala analégica visual y de la

misma manera en los tres grupos.

Las conclusiones finales del metaanalisis Cochrane % fueron que no se
encontraron diferencias para recurrencia varicosa entre las técnicas quirurgicas de
RFO vy fleboextraccion (OR 3,31 95%IC 0,06 a 1,65), confirmando la necesidad de
plantear nuevos ensayos clinicos para asi determinar la eficacia de estos
procedimientos. Esta falta de evidencia motivd el desarrollo de nuestro estudio,

para determinar asi la mejor estrategia quirurgica en esta patologia.

Poblaciéon de estudio. Criterios de inclusion.

El presente ensayo clinico aporta unos resultados para una poblacion,
representativa del paciente habitual que es intervenido en nuestro hospital. El
paciente mas frecuente en nuestro estudio, fue una mujer, con edad entre 40 y 50
afos, sobrepeso (IMC>25), con clasificacidn clinica CEAP 2 y 3 y con sintomas de
insuficiencia venosa crénica (Tabla 3 y 4). Todos los pacientes presentaban
varices primarias dependientes de VS| de muslo con eco doppler que mostraba

reflujo en VSI.
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Nuestra poblacién, asi como los criterios de inclusidén, son bastante similares a los
principales ensayos clinicos comparativos®®, con los mejores niveles de evidencia

y mejor control de sesgos.

Tras analizar los estudios publicados, decidimos excluir pacientes con varices
recidivadas. Este tipo de entidad requiere planteamientos quirdrgicos muy
diferentes a las varices primarias, puesto que la cirugia previa no permite asegurar
un tratamiento eficaz sobre la VSI, que puede estar ausente en su totalidad o
parcialmente presente. Esta situacién, no permitiria una comparacion equilibrada
entre las tres técnicas quirlrgicas. Subramoia®® % y Rasmussen® incluyeron

pacientes con recidivas varicosas.

Otro criterio de exclusion de nuestro estudio, fueron pacientes con VSI
insuficiente y diametro menor a 4 mm. Este criterio se introdujo debido a la
imposibilidad de asegurar un éxito técnico en la RFO, pudiendo suponer un sesgo
en la seleccion de pacientes. La progresion del catéter de RFO, de caracteristicas
semirrigidas, no es siempre posible y una VSI de pequefio calibre puede suponer
una dificultad técnica por el elevado riesgo de perforacién. Esta condicién no
ocurre para el CHIVA, en la que no hay ningun tipo de limitacion por diametros
pequefios de VSI. Sin embargo es frecuente en la practica clinica habitual, que la
presencia de VSI de gran tamano, asociada a shunt tipo lll, sea desestimada para
la realizacion de una técnica CHIVA. En el caso de la fleboextraccion, no es
frecuente en la practica clinica habitual, indicar fleboextracciones completas de
VSI si el diametro de VSI es pequeno. El fleboextractor usado para el stripping, es
de menor tamafo y menos rigido que el de RFO y no suele tener dificultades de
navegacion. La mayor parte de pacientes que suelen tratarse en los estudios
publicados presentan varices con una clasificacion C2 y C3 (segun criterios de
CEAP) que suelen tener didmetros de VSI superiores a 4 mm. En nuestro estudio,
de los 290 pacientes elegibles, solo tuvimos que descartar 8 pacientes con VS| < 4

mm (diagrama de flujo).
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Otros estudios como el EVOLVeS®®, excluyeron diametros de VSI menores a 2
mm Yy los resultados que obtuvieron para la variable principal de recurrencia
varicosa entre RFO y fleboextraccion en 65 pacientes fue una OR 0,62 (95%IC
0,17 a 2,28), no encontrando diferencias entre procedimientos. Este grupo reporto

solamente 2 fallos técnicos en 44 pacientes sometidos a RFO.

La mayor limitacion para la técnica de la RFO, es la incapacidad de realizar un
termoablacion correcta para venas de grandes tamaiios. Lurie®® incluyo safenas <
12 mm en posicidbn supina. En nuestro trabajo, no excluimos pacientes con
diametros grandes de VSI aunque el mayor diametro que tratamos fue de 12,3
mm. Una correcta tumescencia, elevacion de la extremidad, y compresion externa
permiten una eficaz ablacion. Las tasas de oclusion de VSI, en el analisis de sub
cohortes para venas superiores a 12 mm (diametro medio 14,5t2,1, maximo 24
mm) de Merchant>* fueron muy satisfactorias, a la semana de 97,4% y de 96,2%

al 1 ano. En conclusion la RFO es eficaz en venas de grandes tamanos.

El Kaffass®® tratdé una poblacion mas joven, entre 33 y 35 afos y con igual nimero
de varones y mujeres. Los criterios de exclusiéon para El Kaffass fueron venas
superiores a 18 mm vy tortuosas. Intervino 172 pacientes (RFA n=81 vy
fleboextraccién n=81) con una tasa de recurrencia en el grupo RFO de 14, 8%
frente a un 11,1% en el grupo fleboextraccion, sin diferencias estadisticas. El
Kaffass no reportdé en su estudio la incidencia de recanalizaciones de VSI del

grupo RFO.

Rautio®, excluyd venas tortuosas (>90°) y de grandes diametros sin especificar

didametro y Rassmussen® excluyd venas <3 mmy > 12 mm.

En conclusion, nosotros trabajamos en pacientes con diametros de VSI > 4 mm,

que son la mayoria de los pacientes que se tratan en la practica clinica habitual.
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Es importante mencionar que en el presente estudio, la aleatorizacion fue por
extremidades y no por pacientes. Es decir, hubo pacientes que fueron intervenidos
de forma bilateral en distintos tiempos. Esto ocurrié en 8 pacientes que ademas
fueron intervenidos con técnicas diferentes en cada extremidad. Sdélo una
paciente fue intervenida mediante RFO en ambas extremidades. El tiempo entre
intervenciones oscilé entre 52 dias, en el caso del menor intervalo y 385 dias.
Algunas variables como son el dolor, calidad de vida o tiempo de reincorporacion
laboral, se han podido ver afectadas por el tratamiento bilateral, incluyendo un
sesgo potencial. Subaramoia® esperd mas de 6 semanas entre intervenciones de
ambas extremidades minimizando este sesgo al igual que hemos hecho en

nuestro estudio.

Seguimiento

En relacion al seguimiento, hubo evolucion y cambios en el porcentaje de
pacientes controlados a lo largo del tiempo. Inicialmente, en los primeros controles
y al mes se obtuvieron seguimientos de mas del 90%. A partir del primer mes se
volvio mas complicado el seguimiento. Puede ser que este descenso en el numero
de pacientes que acuden a control se deba a la percepcién de la enfermedad, que
a pesar de saber que formaban parte de un estudio clinico, no consideraban
imprescindible acudir a los controles. El porcentaje total de pérdidas de
seguimiento fue del 12,7% y fueron homogéneas en los tres grupos. El estudio se
prolongara a 2 y 5 anos intentando recuperar el mayor numero de pacientes para

su analisis.

9.3. Resultados principales: RFO frente a fleboextraccion.

Nuestro estudio mostré que la RFO no es inferior a la fleboextraccion, en cuanto a
la variable principal de éxito clinico a 1 afio, con una diferencia absoluta de -
4,39%, IC 95% [-13,25 a 3,71%] (Tabla 8). Por tanto este ensayo clinico de “no
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inferioridad” ha demostrado que la técnica de la RFO es tan eficaz en el

tratamiento de la insuficiencia de VSI como la fleboextraccion.

El porcentaje de fracaso clinico al afio para fleboextraccion y RFO fue del 3% y
7,2 %, respectivamente. Estos resultados confirman la elevada eficacia clinica en
ambos tratamientos. La tasa de recurrencia para RFO es muy parecida a la que se
refleja en los estudios analizados por el Ultimo metanalisis de Cochrane®. El
Kaffass®® intervino 172 pacientes (RFA n=81 y fleboextraccion n=81) y el
resultado fue una OR para recidiva clinica a 2 afios de 1,39. En el grupo RFO
tuvo 14,8% de recidivas frente al grupo fleboextraccion de 11,1% pero sin
diferencias estadisticamente significativas. Los resultados de Rasmussen®* fueron
una OR 0,45: grupo RFO 7,3% Yy grupo fleboextraccion 14,8% y Rautio® observo
una mayor recidiva clinica en el grupo RFO 33,3% que en fleboextraccién 15,4%.
Estos estudios han tenido un tiempo de seguimiento entre 2 aflos y 5 afios. A un
ano nuestros resultados son mejores respecto a los reportados, pero es posible
que al continuar el control a 2 afios la tasa de fracaso clinico o recurrencia se

eleve en nuestra poblacion.

Para la variable ecografica de éxito a 1 afio (Tabla 8), no se pudo demostrar la no
inferioridad de la RFO frente a fleboextraccion, con una diferencia absoluta -
5,86%, IC 95% [-15,62 a 3,30%)]. Estos resultados sugieren que la RFO es peor
técnica que la fleboextraccion en cuanto al éxito ecografico, aunque tampoco se

pudo demostrar estadisticamente la superioridad de la fleboextraccion.

El motivo del fracaso para la variable ecografica en el grupo RFO fue la
recanalizacion del segmento de VSI ablacionado de muslo del 10,1% en el primer
afo. Sin embargo se observd una disminucion del tamafio de VSI en este grupo
de 8,42 + 247 mm a 4,9+1,72. La presencia de flujo en la VSI aunque estuvo
asociada a una disminucion del tamafio de la misma, se consider6é una falta de

“éxito ecografico”.
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Las tres causas del fracaso ecografico en el grupo de pacientes intervenidos de
fleboextraccion fueron: la existencia de doble vena safena interna, donde la
fleboextraccion se limité a una de ellas (1 paciente), fleboextraccion parcial con
segmento residual de VSI en muslo, con reflujo y responsable de recidiva (1

paciente) y neovascularizacion inguinal (1 paciente).

Otros grupos como EVOLVeS®®, Rasmussen® y Rautio® han reportado la
incidencia de recanalizaciéon tardia (>4 meses), si bien en conjunto no hubo
diferencias entre grupos OR 1,09 (0,39 a 3,04), Rassmussen®* reportd un 4,8% de
recanalizaciones tardias, frente al 10% de nuestra poblacion de estudio. La
recanalizacion de VSI en el grupo RFO, podria ser una causa de recidiva clinica
en el seguimiento. Sin embargo, hemos observado en nuestro estudio, que una
VSI tratada con RFO y que se haya recanalizado, puede ser clinicamente silente.
Los casos recanalizados de nuestra serie son VSI con flujos muy lentos en su
interior y que quedan en la mayoria de los casos, drenados a través de una
perforante que dirige la sangre hacia el sistema venoso profundo. En estos casos
a pesar de la ausencia de éxito ecografico, el paciente no presenta recurrencia
varicosa. Estudios a largo plazo determinaran el significado clinico vy

hemodinamico de estos hallazgos.

Otra causa de fallo ecografico de nuestra serie de RFO, fue la recidiva por vena
safena anterior o accesoria que se evidencid en dos pacientes. Esta vena es una
variante anatémica, y no esta presente en todos los pacientes. La vena safena
anterior discurre por delante de los vasos femorales. Inicialmente, estos dos
pacientes no presentaban insuficiencia de vena safena anterior. La RFO actua
realizando una ablacién sobre la VSI de muslo que podria condicionar un cambio
hemodinamico a nivel de la unién safeno femoral y provocar una disfuncién y
reflujo en la vena safena anterior. Estudios ecograficos y el seguimiento a largo
plazo de los pacientes sometidos a RFO permitiran conocer la incidencia de este

tipo de recidiva y en que pacientes se produce.
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Sin embargo, hemos de tener en cuenta la ausencia de abordaje femoral en la
técnica RFO. Existe una teoria” por la cual en la RFO, la presencia de un mufion
no ablacionado de 2 cm en la unién safeno femoral permitiria un mejor drenaje de
la circulacién pélvica asi como de las colaterales del cayado de VSI. La ausencia
de abordaje quirdrgico podria favorecer la ausencia de neovasos vy
consecuentemente una menor incidencia de recidiva. Esta hipétesis precisa un
seguimiento a mas de 5 afos, para determinar su verdadera incidencia. El
presente estudio determina la recurrencia a 1 afo, pero se va a proceder a
controles a 2 afos y 5 afios para un mejor conocimiento de la evolucion del mufidn

no ablacionado proximal.

Una de las causas de fracaso de la RFO en el presente estudio ha sido la
presencia de doble VSI. Dos ensayos clinicos analizados por la revision
Cochrane®®, Rasmussen® y EVOLVeS® excluian a pacientes con duplicidad de
VSI. Aunque no es frecuente la presencia de doble tronco de VSI, esta entidad
ha sido descrita por Thomson®® hasta en el 8% de la poblacion adulta a nivel de
muslo y hasta un 25% a nivel infragenicular. Desde nuestro punto de vista este
criterio deberia ser tenido en cuenta y excluir pacientes con doble VS| para una
RFO por la posibilidad de fracaso de la técnica, al no poder actuar sobre el doble

sistema.

En resumen, en nuestro ensayo clinico de no inferioridad, comparativo entre RFO
y fleboextraccion, se demuestra que la RFO es una técnica eficaz en el
tratamiento de las varices primarias de VSI, con una tasa de éxito clinico muy
elevada en la misma linea que los principales ensayos clinicos analizados en la
literatura®®. Sin embargo, en cuanto a la variable principal de éxito ecografico no
hemos podido concluir la no inferioridad de la RFO frente a fleboextraccion
posiblemente debido a las recanalizaciones de VSI o por la apertura de nuevos
puntos de fuga como la vena safena anterior o accesoria. Los datos observados
sugieren peores resultados para la RFO que para la fleboextraccién en cuanto al

éxito ecografico.
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9.4. Resultados principales: RFO frente a CHIVA.

En la comparacion RFO y CHIVA, se confirma la hipotesis principal de no
inferioridad de la RFO en cuanto a la variable principal clinica de éxito a 1 afio, con
una diferencia absoluta de 10,09%, IC 95% [-0,96 a 20,00%] (Tabla 9), por tanto
este ensayo clinico de “no inferioridad” ha demostrado que la técnica de la RFO es
como minimo tan eficaz en el tratamiento de la insuficiencia de VSI como el
CHIVA.

A pesar de que se observdé un mayor éxito clinico para la poblacién ITT en el
grupo RFO frente a CHIVA, el IC del 95% entre -0,96 y 20% no permite concluir la
superioridad de la RFO frente a CHIVA.

También se demostré la no inferioridad de la RFO frente a CHIVA para la variable
ecografica de éxito a 1 afio, con una diferencia absoluta 32,52% IC 95% [18,41 a
44,92%]). Estos resultados obtenidos indican ademas una superioridad de la RFO

respecto al CHIVA en términos de éxito ecografico a 1 afio ( Tabla 9).

Para la poblacion ITT, el CHIVA en su estrategia 1+2, tiene un resultado de éxito
clinico del 80,6% y ecografico del 55,2%. Estos resultados desfavorables para el
CHIVA vy la falta de concordancia con el ensayo clinico de Parés*®, que es el mas
reciente y con mayor numero de pacientes, nos ha hecho plantear posibles
explicaciones. La incidencia de shunt tipo 3 en los pacientes incluidos por el grupo
de Parés*® fue del 58,4% y en el nuestro fue del 72%, por tanto muy superior en
nuestra serie. Parés*® et al, incluyeron pacientes con varices dependientes de
unién safeno poplitea, asi como de venas perforantes, en tanto que nuestro
estudio se limité al manejo de la insuficiencia de vena safena interna de muslo.
Nuestro estudio considerd las dilataciones venosas superiores a 4 mm como
fracaso clinico, basados en la clasificacion de Magna’3, en tanto que el estudio de
Parés*8, basado en la clasificacion de Hobbs, considera como fracaso varices

recidivadas superiores a 5 mm. Es por tanto, nuestro criterio mas exigente para la
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recidiva clinica (diametros superiores a 4 mm). Al igual que Parés*, pero a
diferencia de lborra®®, en nuestro estudio hemos realizado una estrategia CHIVA
1+2, es decir en una estrategia realizada en un soélo tiempo quirurgico. Esta
estrategia no es “hemodinamica” sino “conservadora” del capital venoso
superficial. El planteamiento hemodinamico de la técnica CHIVA incluye tres

premisas:

e Cierre de los puntos de fuga.
e Conservacion de las perforantes de reentrada.

e Extirpacion de paquetes varicosos incorrectamente drenados.

En el shunt tipo 3, el mas frecuente en los pacientes de nuestro grupo CHIVA, se
producen conflictos de tipo “hemodinamico” entre el cierre de la union safeno
femoral y la desconexion de los shunts veno-venosos. La VSI de muslo con reflujo,
una vez desconectada proximalmente, pierde el drenaje por la red terciaria que ha
sido avulsionada. La VSI distal a la red terciaria es anterdgrada y esta diferencia
opuesta entre dos columnas de presion, provoca una trombosis de VSI de muslo,
si no se interpone una perforante de reentrada. De hecho, en nuestro estudio
tuvimos una incidencia de trombosis de VSI en el grupo CHIVA, al mes, de un
24%. Este hallazgo es compatible con un sistema “mal drenado”, es decir la
premisa hemodinamica de drenaje no estd conservada. Esta VSI inicialmente
trombosada, va recanalizandose hasta llegar a un 97% de permeabilidad al afio.
Estos mismos hallazgos se han encontrado en el estudio de Iborra®® para sistemas
mal drenados, es decir estrategias hemodinamicas tipo CHIVA 1+2. En su estudio
la complicacion mas frecuente fue la trombosis de vena safena interna, detectada
con ecografia doppler, y que en su mayoria se recanalizaban a los 6 meses. Iborra
practico 3 tipos de estrategia: CHIVA 1 (un solo tiempo y sistema bien drenado) en
22 pacientes, CHIVA 1+2 (un solo tiempo quirurgico con sistema mal drenado) en
20 pacientes y CHIVA 2 (sistema bien drenado en dos tiempos quirurgicos) en 9
pacientes. Los mejores resultados los obtuvo en los sistemas venosos bien

drenados. El 72% de los pacientes de nuestro grupo CHIVA presentaban un tipo
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de shunt Il (Tabla 4), por tanto han sido sistemas mal drenados al realizar la
estrategia en un solo tiempo quirurgico. Esta es una posible explicacién de los
malos resultados del grupo CHIVA, tanto clinicos como ecogréficos, en nuestro
estudio. El shunt tipo 1+2 es también otro tipo de shunt mal drenado que en
nuestra serie alcanzoé el 8% y solo un 20% fueron otros tipos de shunt como son
los shunts con insuficiencias paraostiales o shunts de tipo pélvico cuya estrategia
puede ser conservadora y hemodinamica, es decir que se consiguen sistemas
bien drenados. Los resultados finales de Iborra®, en la variable principal de
recurrencia venosa fueron, en CHIVA y Fleboextraccion respectivamente, de
32,6% y 38,29% a 5 anos, sin diferencias significativas entre grupos con una OR
de 0,85 (0,50 a 1,47).

Las VSI refluyentes que no encuentran perforantes de drenaje desarrollan redes
varicosas recidivadas. Es probable que esta sea la causa de la recidiva clinica y
ecografica presente en el grupo CHIVA. Sin embargo, en aquellos pacientes con
fracaso ecografico, observamos al afio, una recanalizacién y disminucion en el
diametro de VSI, que pasa de 6,2 mm = 1,58 mm a 4,15 mm £ 1,35 mm,
relacionado con el cierre del punto de fuga. Estos mismos hallazgos estan
reflejados en el estudio de Iborra®. Asimismo encontramos un elevado niimero de
recanalizaciones y cavernomas femorales en el grupo CHIVA, superiores a lo
deseado. Del 45% de recidivas ecograficas al ano del grupo CHIVA (30
pacientes), el tipo de recidiva tuvo como causa:

e Cavernoma inguinal recanalizado: 1 pacientes.

e VSl insuficiente responsable de nuevas redes terciarias: 28 pacientes.

¢ Recidiva por nuevos puntos de fuga (perineales): 1 pacientes.

El presente ensayo clinico es el primero que se realiza comparando la técnica
CHIVA con una técnica endoluminal. Los planteamientos para ambas técnicas son
muy diferentes. Comparar una técnica que realiza una “ablacion de origen
térmico”, con otra que “preserva el capital venoso superficial” y especialmente la

VSI, resulta paradodjico. Sin embargo la variable de éxito clinico debe ser un
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parametro objetivo y comparable entre grupos. Es posible que la mejor estrategia
en el shunt tipo 3 para el CHIVA, sea la realizacién de dos tiempos quirurgicos, en
el caso de no poder asegurar una perforante de reentrada y asi evitar la trombosis

de VSl y sistemas venosos superficiales “mal drenados”.

En conclusion los resultados del presente trabajo confirman que la estrategia
CHIVA depende del tipo de shunt. En el caso de ofrecer un solo tiempo quirurgico
en el shunt tipo Ill, que es el tipo de shunt mas frecuente, deberiamos poder
valorar otras opciones quirurgicas como son la RFO o la fleboextraccion con

mejores resultados clinicos y ecograficos.

9.5. Resultados secundarios: complicaciones quirurgicas.

La RFO genera una energia térmica controlada que aumenta la temperatura de la
pared endovascular, destruye la intima, causa contraccion y engrosamiento de las
fibras de colageno dentro de la adventicia y especialmente dentro de la capa
media. Este mecanismo conlleva complicaciones asociadas al cambio térmico,

que han sido referenciadas en multiples estudios®®.

La incidencia de hematomas en la RFO es infrecuente, asi como las infecciones.
Sin embargo, la flebitis superficial, asi como quemaduras y lesiones neuroldgicas

han sido reportadas en diferentes estudios®*.

La incidencia de complicaciones asociadas a los procedimientos quirurgicos,
fleboextraccion y CHIVA, es muy variable en la literatuta3®’’, aunque en general

son complicaciones menores que se solucionan en las primeras 4 semanas.

En nuestra serie, la incidencia de complicaciones fue baja y de poca relevancia
clinica para los pacientes. Sélo tuvimos una complicacion mayor en un paciente
del grupo fleboextraccién, que presentdé a los 30 dias de la intervencion una

trombosis venosa profunda femoropoplitea con tromboembolismo pulmonar, sin
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secuelas y con recuperacion tras su hospitalizacidén e inicio de anticoagulacion
(Tabla 12).

No hubo ninguna complicacion grave en el grupo experimental RFO.

Al igual que en nuestro estudio, Subramoia®, tuvo una incidencia del 0% de TVP
en 90 pacientes sometidos a RFO. Antiguamente la colocaciéon de la punta del
catéter muy proxima a la union safeno femoral, provocaba una incidencia de TVP
alrededor del 1%. Con la mejora de los catéteres de ultima generacion, asi como
la indicacion del posicionamiento del mismo a 2 cm de la unién safeno femoral,
disminuye la incidencia global de TVP en los pacientes sometidos a RFO, que es
de 1 sobre 800 casos (0,01%), considerandose una técnica segura y aceptable en

la incidencia de complicaciones graves.

La incidencia de hematoma del muslo en la 1 semana fue del 55,3% para el grupo
fleboextraccién, del 28,3% para el grupo CHIVA y 43,5% para el grupo RFO con
diferencias estadisticamente significativas (y* p=0,030) (Tabla 12). Al realizar una
comparaciéon entre grupos RFO con CHIVA y RFO con fleboextraccion, no se
encuentran diferencias estadisticamente significativas por una pérdida de potencia
estadistica. Nuestra incidencia de hematomas es mas del doble en comparacion
con otros estudios cuya incidencia global en RFO® fue de 19,3%. A pesar de la
heterogeneidad de los estudios y de las distintas formas de medicion, los estudios
de Rautio®®, Subramoia®, Rasmussen®*, El Kaffas® y EVOLVeS®® presentaron un
riesgo relativo de 0,4 (95%IC 0,1 a 0,8) sugiriendo que el hematoma se reduce
significativamente en el grupo RFO en comparacion con la fleboextraccion. Los
motivos para estos resultados se encuentran en que la fleboextraccién es una
técnica que consiste en la exéresis de la VSI, provocando hematomas en el
trayecto extraido de VSI. A diferencia de la fleboextraccién, la RFO no realiza una
extirpacion de VSI. La tumescencia ecoguiada en la RFO, dentro de la vaina que
envuelve a la VSI, permite un menor nimero de hematomas o equimosis, al evitar

cualquier tipo de extravasacion sanguinea a diferencia de la fleboextraccion.
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Nuestros resultados sin embargo nos dan una incidencia elevada de hematomas
en muslo para RFO del 43,5% (Tabla 12). Tal y como hemos reflejado en el
apartado de material y métodos consideramos hematoma a una coleccion
sanguinea mayor a 3x3 cm?. Creemos que la asociacion de las flebectomias del
muslo, que de por si provocan hematomas, asi como un criterio muy estricto de
medicion del hematoma, puede haber influenciado y dado unos valores elevados
de esta complicacion en los tres grupos, si bien esta incidencia resulté superior en

el grupo fleboextraccion (55,3%).

Respecto a la incidencia de neuritis, es una complicacién que aunque no es grave,
puede ser incapacitante. El paciente la describe como una sensacion de dolor,

quemazon o calambre en el trayecto de la VSI.

En la técnica de la RFO la tumescencia del compartimento de safena, evita la
transmision del calor al nervio safeno interno, en intimo contacto con la vena en su

capa mas externa.

La técnica de la fleboextraccion de VSI, ha quedado limitada a la zona
supragenicular, con el fin de evitar la lesion del nervio en el trayecto infragenicular.
Esta lesion infragenicular del nervio, era muy frecuente cuando se realizaban
fleboextracciones completas de VSI. Sin embargo y a pesar de haber limitado la
fleboextraccién de VSI a nivel de muslo, la técnica aun conlleva un arrancamiento

del nervio y su lesién a nivel supragenicular, dando lugar a la clinica de neuritis.

En nuestro estudio no encontramos diferencias entre grupos quirurgicos para la
neuritis a las 24 horas, 1 semana, 1 mes y 6 meses. Sin embargo al afo la
incidencia de neuritis en el grupo fleboextraccion alcanzé un 14,8% frente a un
1,7% y 3% en RFO y CHIVA respectivamente (y* p=0,030). Al realizar
comparaciones dos a dos, observamos diferencias significativas a favor de RFO
frente a fleboextraccion (Tabla 13). Por tanto la fleboextraccion de VSI, provoca un

mayor numero de lesiones neuriticas en zona supragenicular, en comparacion
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con RFO, al igual que la literatura reporta resultados similares con menor
incidencia de neuritis en el grupo RFO. El Kaffass®® tuvo un 3,7% en RFO frente a
un 11,1% en fleboextraccion y en el grupo EVOLVeS®® fue de un 14% frente a un
23%. El andlisis de los 5 estudios incluidos por Nesbitt>®, reporté una incidencia
global de 12,4% en RFO frente a 11,7% en fleboextraccion sin diferencias
estadisticas entre grupos. La neuritis es una percepcion subjetiva del paciente. Es
decir, no se realizan otras pruebas como un electromiograma para su
confirmacion. Las molestias que se describen habitualmente son rampas o
tirantez, dolor o sensacion de acorchamiento en el muslo. Nuestra incidencia del
1,7% de neuritis al afio en el grupo RFO es algo mas baja que en el resto de
estudios, sin que tengamos mejor explicacion que la realizacion de una
tumescencia muy importante en el compartimento de VSI, que quiza ha evitado la
posible “lesidon térmica” a nivel del nervio sensitivo safeno.

La incidencia de neuritis fue muy baja en el grupo CHIVA de acuerdo con el
principio de “conservacion” que propone dicha técnica. Estos resultados son muy

similares a Iborra*® y Pares*,

En el resto de variables analizadas: hematoma en pierna, equimosis, infeccion,
sangrado de heridas, induracion de cicatrices, queloides y varicoflebitis, no
encontramos diferencias entre los grupos. La incidencia de complicaciones es muy
baja en nuestra poblacidn. Al igual que en la literatura revisada el escaso numero

de eventos no permite detectar diferencias entre grupos®.

La incidencia de infeccion de herida quirdrgica fue muy baja en nuestra serie en
los tres grupos, menor del 3%. Todas las infecciones registradas eran de tipo
superficial sin afectacion de planos profundos. No hubo diferencias
estadisticamente significativas entre grupos. En ningun caso se requirio ingreso y
fueron tratadas con drenaje local, antibioticoterapia ambulatoria y curas locales. La
mayoria de series no reportan esta complicacion, excepto El Kaffas®® que tuvo una
incidencia de infeccion grave inguinal del 3,3% en el grupo fleboextraccién y del

13,3% de hematoma inguinal importante que requirié evacuacion. No tuvo ninguna
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complicacién en el grupo RFO. En el grupo de El Kaffas®® las técnicas quirdrgicas
de RFO y fleboextraccion, fueron realizadas por distintos cirujanos. Esta puede ser
la causa de una mayor incidencia de complicaciones en el grupo cirugia en funcion
del cirujano. Este punto no queda reflejado en su estudio, sin embargo este

posible sesgo es mencionado en el andlisis Cochrane®®.

Respecto a la trombosis venosa superficial, en nuestra serie destaca una elevada
incidencia en todos los grupos, como consecuencia de la avulsion de los paquetes
varicosos. La incidencia en el mes 1 es del 35,3%, 29,9% y 33,3% para los grupos
RFO, Fleboextraccién y CHIVA respectivamente, sin diferencias entre grupos.
Esta incidencia es superior a la encontrada en la literatura®. Nesbitt>® encuentra
una incidencia de flebitis clinica global para todos los grupos de 2,8% y 8,8% en
RFO y fleboextracciéon respectivamente. Nuestra elevada incidencia, podria
deberse a que se realizé un seguimiento no solo clinico sino ecografico. Muchas
de las trombosis superficiales diagnosticadas mediante ecografia doppler, son
asintomaticas. Es decir otros estudios que sélo las valoraran clinicamente podrian
minimizar la incidencia real de esta complicacion. La presencia de segmentos de
redes terciarias parcialmente avulsionados es muy frecuente en la cirugia de las
varices. A pesar de ser una complicacion no grave, esta puede ser molesta para el
paciente y aumentar la percepcion del dolor postoperatorio, no por el
procedimiento sobre la VS| sino por las flebectomias y sus posibles
complicaciones locales. Como la incidencia de trombosis venosa superficial fue
similar en los tres grupos, también la percepcion del dolor se distribuye

homogéneamente en los tres grupos (Tabla 14).

Nesbitt %5 encontré resultados muy similares con una mayor frecuencia entre las
complicaciones tempranas de hematomas y de problemas en las heridas en el
grupo de cirugia (fleboextraccion), en comparacion con la RFO. También detecté
una mayor incidencia de hematomas y neuritis en el grupo de cirugia y de forma

mas tardia, al igual que en nuestro estudio.
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En conclusidén, aunque las tres técnicas son seguras y presentan una baja
incidencia de complicaciones asociadas a los procedimientos, en nuestro estudio,
la RFO se asocia a un menor numero de hematomas en muslo y neuritis en

comparacion con la fleboextraccion.

No tuvimos complicaciones graves en el grupo RFO.

9.6. Resultados secundarios: Variables relacionadas con dolor, tiempo
de reincorporacion laboral, calidad de vida y VCSS.

9.6.1. Dolor

El dolor es una experiencia sensorial y emocional (subjetiva), desagradable, que
pueden experimentar todos aquellos seres vivos que disponen de un sistema
nervioso central. Actualmente se entiende dolor como el producto de un conjunto
de mecanismos neurofisiologicos que modulan la informacion del dafio fisico a

diferentes niveles y en diferentes partes.

Existen multiples factores psicolégicos y fisicos que modifican la percepcion

sensorial del dolor, unas veces amplificandola y otras veces disminuyéndola:

1. Sexo y edad.

2. Nivel cognitivo.

3. Personalidad, estado de animo, expectativas de la persona, control de
impulsos, ansiedad, miedo, enfado, frustracion.

4. Momento o situacion de la vida en la que se produce el dolor.

5. Relacién con otras personas, como familiares, amigos y compafieros de

trabajo.

6. Dolores previos y aprendizaje de experiencias previas.
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7. Nivel intelectual, cultura y educacion.
8. Ambientes, de tal manera que ciertos lugares tienden a exacerbar algunos

dolores.

El dolor postoperatorio empieza el mismo dia, tras la intervencion quirurgica.
Aquellos procedimientos quirurgicos, como son la cirugia de varices en
extremidades, que no involucran estructuras 6seas o articulares se asocian con
bajos niveles de dolor postoperatorio. Normalmente el dolor asociado a las
incisiones se resuelve en un periodo de dias o semanas. Un dolor mantenido mas
alla es debido a factores quirdrgicos como cicatrices, infecciones, dehiscencias,

neuritis, trombosis venosa, etc.

Para medicion del dolor hemos escogido la Escala Visual Analdégica (EVA), que
permite medir la intensidad del dolor que describe el paciente, con la maxima
reproducibilidad entre los observadores. Consiste en una linea horizontal de 10
centimetros, en cuyos extremos se encuentran las expresiones extremas de un
sintoma: 0 es nada de dolor y 100 el mayor dolor imaginable. Los estudios
realizados demuestran que el valor de la escala refleja de forma fiable la
intensidad del dolor y su evolucion. Por tanto, sirve para evaluar la intensidad del
dolor a lo largo del tiempo en una persona, si bien, no sirve para comparar la

intensidad del dolor entre distintas personas.

En nuestro estudio no encontramos diferencias estadisticamente significativas,
entre los tres grupos, en la presencia de dolor post quirargico medido por la escala
analdgica visual. EI maximo pico de dolor se presentd a la 1 semana, con una
mediana de 24, 30 y 20 mm para los grupos de RFO, fleboextraccion y CHIVA

respectivamente (Tabla 14).

Es importante destacar que la cirugia de varices de VSI, usualmente se acompana
de un bajo nivel de dolor postoperatorio. Rautio®®, realizé un ensayo clinico con un
seguimiento a 50 dias que luego alargd a 2 afos. Inicialmente el objetivo de su

estudio fue el analisis de las complicaciones asociadas a los procedimientos asi
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como los cambios en calidad de vida en el corto plazo. Los pacientes sometidos a
RFO tuvieron menor dolor postoperatorio asi como mas rapida recuperacion y
mejor calidad de vida que la fleboextraccién de forma significativa. Este estudio
valoré el dolor minuciosamente cada dia durante la primera semana en tres
situaciones: reposo, bipedestacion y deambulacion, y a los 14 dias también en las
tres posiciones. Registraron el uso de antiinflamatorios que se administraba el
paciente segun el dolor. La media de comprimidos tomados fue de 0,4 en el grupo
RFO y de 1,3 en el grupo stripping. La poblacién de Rautio®, fueron mujeres con
edades entre 30 y 35 afios con IMC normal, y la nuestra son mujeres con edades
entre 40 y 50 afios y con IMC por encima de 25. Rautio® sugiere cierta
subjetividad en las medidas de dolor. El estudio es abierto, es decir el paciente
una vez operado, conoce el tipo de tratamiento que ha recibido. Esto puede
afectar a la forma en que percibe su dolor ante una técnica que sabe es
percutanea y posiblemente menos dolorosa y una técnica quirurgica con incision

inguinal en la que sabe que se ha realizado un procedimiento mas agresivo.

Las multiples medidas del dolor postoperatorio en las distintas posiciones es algo
que no se ha realizado en ningun otro estudio de insuficiencia venosa cronica. Es
complicado diferenciar y medir el dolor segun la posicién en que se encuentre y
requiere de un cierto nivel de reflexiébn por parte del paciente para poderlo
diferenciar. Creo que estas medidas no son comparables con nuestro estudio, que

realizé una medida unica sin diferenciar las posiciones.

La medicacion postoperatoria afecta a la percepcion del dolor en funcion de su
cumplimiento. En nuestra serie, se administraron antiinflamatorios cada 12 horas
independientemente del dolor, asociado a paracetamol de rescate. Es posible que
este tratamiento en los tres grupos, consiguiera un efecto analgésico e
antiinflamatorio durante los primeros dias y por este motivo no encontraramos

diferencias entre grupos.
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Al igual que nuestro estudio, Rautio®® tiene un nivel de dolor por debajo de 40

mm (en una escala de 0-100 mm) con una mayor intensidad a la semana.

Nuestra serie detectdé mayor dolor en la escala EVA a la semana en el grupo
fleboextracciéon (mediana 30; IQR: 40), en comparacién con RFO (mediana 24;
IQR 25) y CHIVA (mediana 20; IQR 32), aunque sin alcanzar significacion

estadistica.

La mayor agresion quirurgica que se produce en la fleboextraccion asi como los
hematomas en el trayecto de muslo, constituyen con mucha probabilidad la causa
de un mayor dolor en este grupo.

El dolor postoperatorio en la cirugia de varices, independientemente de la técnica,

es leve y se puede controlar con analgesia convencional.

9.6.2. Tiempo de reincorporacion laboral.

El tiempo de reincorporacién laboral promedio en los grupos fue similar, en torno a
los 18 dias para RFO y CHIVA y alrededor de los 29 dias en el grupo
Fleboextraccién (Tabla 22). A pesar de que es evidente, que en el grupo de
fleboextraccion, la incorporacion laboral es mas tardia con una diferencia de 11
dias, no se detectaron diferencias estadisticamente significativas entre grupos

para esta variable.

Hay que destacar que en otros estudios®®, el tiempo de baja es inferior, en torno a
9 dias.

Esta variable esta influenciada segun los paises en que se realice el estudio,
condiciones econdmicas de los pacientes y cargas familiares, asi como la
proteccion legal que pueda tener el paciente durante su periodo de baja. El
numero de dias de baja no siempre es debido al procedimiento quirdrgico en si

mismo, por tanto es de dificil interpretacion.
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9.6.3. Calidad de vida.

Segun la OMS 86 |a calidad de vida corresponde a “la percepcion que tiene un
individuo de su lugar en la vida, en su contexto cultural y de sus valores y en
relacion a sus objetivos, expectativas, normas de comportamiento e inquietudes”.
Es un concepto muy amplio que esta influido de manera compleja por la salud
fisica del sujeto, su estado psicologico, nivel de independencia, sus relaciones

sociales y con los elementos esenciales de su entorno.

La calidad de vida se relaciona con el ambito en el que vive y crece esa persona,
su educacion y valores, e incluye la felicidad asi como la satisfaccion personal en
todos los aspectos. Su valoracion y medicidn ha sido un objetivo muy importante

en Medicina.

Un cuestionario de medicion de calidad de vida debe ser util y eficaz y asimismo
detectar los cambios tras determinadas intervenciones médicas o quirurgicas
realizadas en los pacientes. Los cuestionarios deben ser reproducibles, fiables,
validos y sensibles para captar las variaciones inducidas por un tratamiento.

Asimismo deben validarse para los diferentes idiomas.

La asociacion de dos cuestionarios de medicion de calidad de vida, uno general y

otro especifico, constituye la mejor estrategia.

Hemos utilizado el cuestionario genérico SF36 (Medical Outcome Study Short
Form Health Survey: SF-36)'8, considerado el gold standard. Sus 36 preguntas
miden 8 dominios: funcion fisica y social, limitaciones debidas a problemas fisicos

0 emocionales, salud mental, vitalidad, dolor y salud general.

En el cuestionario SF-36 no encontramos diferencias estadisticamente

significativas entre los tres grupos, a la semana, al mes, 6 meses y 12 meses en
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los 8 dominios descritos: funcion fisica, rol fisico, dolor corporal, salud general,
vitalidad, funcién social, rol emocional y salud mental.

Sin embargo si hemos detectado diferencias respecto al parametro “transicion de
la salud o evolucion” el ultimo afo, del SF-36. La pregunta numero 2 del SF-36
analiza la percepcion del paciente respecto a la evolucion de su salud actual en
comparacion con la de hace 1 afo. Esta pregunta se realiza de la siguiente

manera:

¢, Como diria que es su salud actual comparada con la de hace un afio?
1: Mucho mejor ahora que hace 1 afio

2: Algo mejor ahora que hace 1 afio

3: Mas o menos igual que hace 1 afio

4: Algo peor ahora que hace 1 afio

5: Mucho peor ahora que hace 1 afio

Este parametro llamado de “ transicion de la salud o evolucion” a los 12 meses,
evidencio diferencias estadisticamente significativas a favor de la RFO, frente a
fleboextraccién (p=0,007). Al comparar RFO con CHIVA tanto al mes (p=0,014)
como a los 12 meses (p=0,025) también encontramos diferencias a favor de RFO

para este item (Tabla 21).

Esta pregunta se realiza en el contexto de un control ecografico y clinico del
paciente para su patologia de miembros inferiores. El paciente aunque puede
tener otros problemas de salud que puedan modificar su respuesta, es probable
que al contestar esta pregunta valore subjetivamente la evolucion de su situacion
clinica en el ultimo ano tras el tratamiento. Por tanto, aunque no detectamos
diferencias en ninguno de los 8 dominios, consideramos que es una pregunta
sensible para detectar un cambio, puede ser analizada, es directa y se encuentra
en una posicion inicial del cuestionario que en ocasiones resulta pesado y

agotador para los pacientes el contestarlo.
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Nuestros hallazgos son parecidos a los estudios de Rautio® y Subramoia® que
también encuentran mejoria en las puntuaciones pero sin diferencias entre grupos.
Si bien encontramos una mejoria global en las puntuaciones del SF36, nosotros

no hallamos diferencias entre los tratamientos quirurgicos.

El cuestionario especifico de calidad de vida que hemos utilizado ha sido el CIVIQ
(Chronic Venous Insufficiency Questionnaire) 2'. En este cuestionario todas las
preguntas son relativas a la sintomatologia de las piernas, y como afectan a la
vida cotidiana. También se pregunta por la afectacion animica y emocional de los

problemas de las piernas en la vida de los pacientes.

En los resultados de nuestro estudio no encontramos diferencias estadisticamente
significativas entre los tres grupos, en la calidad de vida, medida por cuestionario
especifico CIVIQ. El cuestionario se aplicé a la semana, 1 mes, 6 meses y 12

meses.

Los pacientes preoperatoriamente presentan un indice GIS (General Index Score)
del cuestionario CIVIQ para RFO, fleboextraccion y CHIVA de 22,5, 23,7 y 23,7
respectivamente. Al ano el GIS es de 11,25, 15y 13,75 respectivamente pudiendo
apreciarse una mejoria en los tres grupos respecto a su situacidn preoperatoria

estadisticamente significativa (Test Wilcoxon p=0,001).

En conclusion los tres tratamientos mejoran la calidad de vida de los pacientes.
Sin embargo no hay diferencias significativas para los distintos tratamientos
quirurgicos. La técnica de la RFO de caracteristicas percutaneas, puede parecer
mas "amable" y de menor agresion quirurgica, si bien esta percepcion no se ha

podido reflejar en los cuestionarios administrados.

El estudio EVOLVeS%® detectd una disminucion inicial del GIS para el grupo
fleboextraccién a la semana que no se observé en el grupo RFO que tuvo un

aumento inicial. A las 3 semanas se equipararon los grupos sin diferencias entre
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ambos pero al afio vuelven a aparecer diferencias estadisticamente significativas

que favorecen al grupo RFO y que se mantienen hasta los dos afios.

Los pacientes de este estudio son muy similares a nuestra serie con una edad
ente 47 y 49 anos, con predominio de mujeres. Este estudio fue multicéntrico,
desarrollado en Francia, Austria y Estados Unidos, a diferencia del nuestro que es
unicéntrico. Las diferencias en la percepcién de calidad de vida y satisfaccion con
la salud, pueden variar segun el pais, nivel socioecondmico y cultural, siendo una

posible explicacion para estos resultados.

Los ensayos clinicos publicados sobre CHIVA no registran datos sobre calidad de
vida. Por tanto no es posible comparar los resultados en términos de calidad de

vida entre RFO y CHIVA con los hallazgos de nuestro estudio.

9.6.4. Cuestionario VCSS (Venous Clinical Severity Score).

La clasificacion CEAP® no es sensible para detectar cambios clinicos tras el
tratamiento quirurgico de los pacientes.

Es por esto que se han definido otras escalas de severidad de la patologia venosa
como la del "American Venous Forum”. Esta escala llamada “Venous Clinical
Severity Score” (VCSS), se construyd para poder evaluar los efectos de cualquier
tratamiento sobre la patologia venosa '°. La escala puede variar entre 0 y 30

puntos evalua 10 criterios:

e Dolor
e Varices
e Edema

e Pigmentacion
e Induracion
¢ Inflamacioén

¢ Numero de ulceras activas
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e Tiempo de evolucion de las ulceras activas
e Medida de la ulcera activa de mayor calibre.

e Ultilizacion de la terapia compresiva o de la elevacion de las extremidades.

Cada uno de los factores es puntuado segun un baremo de 3 puntos: 0 puntos =

ausente, 1 = suave, 2 = moderado y 3 = severo.

No hemos detectado diferencias en el resultado del VCSS a los 6 meses y a los 12

meses entre grupos de tratamiento (Tabla 15).

Si bien otros estudios lo realizan desde el inicio, en nuestro estudio consideramos
que las diferencias podrian ser mas evidentes a partir de los 6 meses, y asi poder
detectar cambios. Los estudios EVOLVeS®%, Rasmussen® y Rautio® valoraron los
resultados con el VCSS. Rautio, fue el de mayor seguimiento, a tres afos, sin
encontrar diferencias significativas entre grupos (p=0,7) al igual que nuestro

estudio.

Esta escala puede no ser lo suficientemente sensible para detectar diferencias
entre los distintos tratamientos. Hay parametros de esta escala que son
dificilmente modificables. Por ejemplo, la pigmentacion y la induracién no son
signos clinicos reversibles. La inflamacion y el edema, dependen de variables
diferentes a la Insuficiencia Venosa Crénica entre las que se encuentra el
sobrepeso, trastornos endocrinolégicos y hormonales, etc. El parametro de
"varices" (que deben ser superiores a 4 mm) es la variable mas sensible a los
distintos tratamientos, pero pondera igual que el resto de items en la puntuacion
final. Respecto al parametro de las ulceras es importante sefalar que la mayoria

de nuestros pacientes, no presentaban ulceras cerradas o activas.

En conclusion esta escala, aunque es utilizada en la mayor parte de los estudios

analizados®®, no ha sido sensible para detectar cambios en nuestra poblacion en
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clasificacion CEAP tipo C2 y C3. En otros estudios con mayor numero de

pacientes en clases clinicas mas avanzadas ha tenido mayor sensibilidad.
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10.

CONCLUSIONES

La técnica de la radiofrecuencia en el tratamiento de la insuficiencia venosa
de VSI es tan eficaz como la fleboextraccion para la variable éxito clinico.
Los resultados observados en cuanto al éxito ecografico en nuestros
pacientes, son mejores para la fleboextraccion, aunque las diferencias no
fueron estadisticamente significativas.

La técnica de la radiofrecuencia en el tratamiento de la insuficiencia venosa
de VSI es tan eficaz como el CHIVA para la variable éxito clinico y superior
en cuanto al éxito ecografico.

Las tres técnicas ofrecen iguales garantias de seguridad. Asimismo, la
radiofrecuencia presenta una menor incidencia de hematomas en el muslo
a la primera semana y de neuritis a los 12 meses, respecto a la técnica de
fleboextraccion.

El dolor postoperatorio ha sido leve en todos los grupos, sin diferencias
entre ellos.

Los pacientes operados con RFO presentan mejor percepcion de su calidad
de vida, en el parametro "transicidon de la salud o evolucion”, a los 12 meses
en comparacion con fleboextraccion y CHIVA. Todos los grupos mejoran al
afo en la puntuacion del test especifico para insuficiencia venosa cronica
(CIVIQ) de forma estadisticamente significativa pero sin evidenciar
diferencias entre grupos.

No hemos encontrado diferencias entre grupos para la respuesta clinica al
tratamiento quirdrgico mediante el test VCSS (Venous Clinical Severity

Score) alos 6 meses y al afo.
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11. ANEXOS

Anexo 1. HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE Y CONSENTIMIENTO
INFORMADO

Estudio clinico comparativo aleatorizado para evaluar la eficacia de la
radiofrecuencia (RFO) frente a la técnica quirurgica del stripping de vena safena
interna y la técnica CHIVA en el tratamiento de la insuficiencia venosa crénica

Introduccion:

Se le invita a participar en un estudio de investigacion clinica, ya que el médico
que dirige el estudio ha determinado que usted cumple con los requisitos para
participar. Antes de aceptar, es importante que lea y comprenda la siguiente
explicacion del procedimiento propuesto. Lea detenidamente este documento y
tdmese el tiempo necesario para formular todas las preguntas que desee. El
personal del estudio le explicara cualquier informaciéon o duda que tenga. Este
documento describe el objetivo, metodologia, beneficios, riesgos, molestias y
precauciones del estudio. Debe saber que su participacion en este estudio es
voluntaria y que puede decidir no participar o cambiar su decision y retirar el
consentimiento en cualquier momento, sin que por ello se altere la relacién con su
medico ni se produzca perjuicio alguno en su tratamiento.

Objetivo del estudio: La insuficiencia venosa cronica es una enfermedad que se
caracteriza por la presencia de varices y sintomatologia asociada como son el
dolor, la pesadez, los calambres y rampas asi como la hinchazéon de sus piernas
de predominio vespertino.

La repercusion de esta enfermedad tanto en su vida como en su trabajo es
elevada. La sintomatologia asi como la posible aparicion de complicaciones
locales o generales obliga a un planteamiento quirurgico. La ecografia Doppler es
imprescindible en el diagndstico y tratamiento de su enfermedad. La intervencion

quirurgica permite mejorar su calidad de vida al igual que retrasa la evolucion de la
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enfermedad asi como la aparicibn de complicaciones como son las ulceras o la
flebitis.

El objetivo del estudio es comparar una nueva técnica quirdrgica minimamente
agresiva y que utiliza accesos percutaneos llamada Radiofrecuencia con las dos
técnicas quirurgicas convencionales y de amplio uso como son la técnica CHIVA
(consiste en una estrategia hemodinamica quirurgica que se planifica desde la
ecografia y que resulta en una conservacion de la vena safena interna aunque con
desconexion de la misma.

y de sus colaterales) y la Fleboextraccion (extraccién completa del segmento de
vena safena interna insuficiente). Los resultados son muy buenos en todas las
técnicas y equiparables a medio plazo si bien la radiofrecuencia cuenta con la
ventaja de ser menos agresiva y no precisar el acceso quirurgico a la zona
inguinal.

Metodologia: De forma aleatoria (al azar) usted que padece insuficiencia venosa
cronica y que por ecografia Doppler ha sido diagnosticado de insuficiencia de vena
safena interna sera asignado a uno de los tres grupos de tratamiento quirdrgicos
Grupo 1: Radiofrecuencia: Técnica endoluminal y percutanea. Grupo 2: CHIVA:
Cura conservadora hemodinamica de la insuficiencia venosa. Grupo 3: Stripping:
Técnica que consiste en la fleboextraccion de los segmentos de vena
insuficientes. Las tres técnicas son eficaces y seguras en conseguir la eliminacion
de las varices si bien puede haber diferencias en cuanto a su recuperacion y
molestias postoperatorias. Se va a realizar un seguimiento de todos los grupos por
igual entre en el 1er y 3er dia postoperatorio, a la 12 semana, 6 meses, 12 y 24
entregandole cuestionarios y valorando la evolucion de sus varices y de sus
sintomas. También le realizaremos ecografias de control. En caso de nueva
aparicion de varices se determinara la mejor estrategia a seguir.

Acontecimientos adversos: Como ya hemos comentado las tres técnicas son
eficaces y seguras asi como equiparables en cuanto a sus riesgos. Como
cualquier cirugia usted puede tener complicaciones menores asociadas como son
hematomas, hemorragia local, neuritis, celulitis e infeccidbn en las zonas de

accesos. La incidencia de trombosis venosa profunda es menor al 1 % en todas
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las técnicas y en el caso de producirse el inicio del tratamiento es imperativo para
evitar la embolia pulmonar. Todas las complicaciones se pueden diagnosticar y
tratar de forma precoz. No se han descrito otro tipo de riesgos asociados a estas
técnicas. El seguimiento cercano permitira identificar las complicaciones y

resolverlas en cada caso

Confidencialidad: El tratamiento, la comunicacién y la cesion de los datos de
caracter personal de todos los sujetos participantes se ajustara a lo dispuesto en
la Ley Organica 15/1999 del 13 de Diciembre, de proteccion de datos de caracter
personal. De acuerdo a lo que establece la legislacion mencionada se le informa y
usted otorga su consentimiento expreso para que los datos personales que figuren
en su historia clinica asi como los que proporcione como consecuencia de su
participacion en el estudio, se incorporaran a un fichero de datos personales bajo
la responsabilidad del centro. Asimismo usted puede ejercer los derechos de
acceso, modificacion y oposicidon y cancelacion de datos en cualquier momento y
por escrito, para lo cual debera dirigirse al investigador principal. El estudio es
confidencial y nadie dispondra de su informacién excepto los investigadores del
estudio. Si a lo largo del estudio surgen datos nuevos usted sera informado de

forma inmediata. El investigador principal de este estudio:

Dra. Elena Gonzalez Cafas.
Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular
Teléfono: 93-7231010 Ext 21590
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Estudio clinico comparativo aleatorizado para evaluar la eficacia de la
radiofrecuencia (RFO) frente a la técnica quirurgica del stripping de vena safena
interna y la técnica CHIVA en el tratamiento de la insuficiencia venosa crénica. Yo,

(nombre y

apellidos) He leido y comprendido la hoja de informacién que se me ha entregado.
He podido hacer todas las preguntas que he deseado sobre el estudio. He recibido
suficiente informacion sobre el estudio He hablado

con (Nombre del

investigador) Comprendo que mi participacion es voluntaria. Comprendo que
puedo retirarme del estudio:

1. Cuando quiera

2. Sin tener que dar explicaciones

3. Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y doy mi
consentimiento para el acceso y utilizacion de mis datos en las condiciones
detalladas en la hoja de informacién Firma del paciente Firma del investigador
Nombre y Fecha(escrita por el paciente) Fecha(escrita por el paciente) Este

documento se firmara por duplicado quedandose una copia el investigador y otra

el paciente.
Firma del paciente Firma investigador
Nombre Fecha(escrita por el paciente) Nombre y Fecha

Este documento se firmara por duplicado quedandose una copia el investigador y

otra el paciente.
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Anexo 3 CIVIQ-20

CUESTIONARIO SOERE CALIDAD DE VIDA
CIVIQ

CUESTIONARIO AUTOADMINISTRADO DEL PACIENTE

Muchos espaficles se quejan de meolestias en las piemas. Deseamos saber con que
frecuencia aparecen esas molestias en las piemas y de qué manera afectan en la vida diaria.

A continuacion, vamos a enumerar ciertos sintormas, sensaciones o molestias que usted
puede o no notar, v que puaden hacer que su vida cotidiana sea mas o menos penosa. Por cada
sintoma, sensacion o molestia enumerados, le rogamos responda de la siguiente manera:

Indique si ha notado verdaderamente lo que describe |a frase, y si su respuesta es positiva,
con qué intensidad. Entre las cinco respuestas previstas, sefiale con un circulo la que mas se
adapta a su situacion:

1 si el sintoma, sensacion o molestia descritos no le conciemen,
2,3,465  si alguna vez se han manifestado con mas o menos intensidad (5 = maxma
intensidad).
REPERCUSIONES DE LA INSUFICIENCIA VENOSA EN SU VIDA |

1) ; lz han dolido los tobillos o las piernas, y con qué infensidad?
(Senale con un circulo el numero gue comesponde a su respuesta).

Mirgdn Dalores Dolores Dolores Dolores
dolor leves medianos impartantes intensos
1 2 3 4 5

2) ; en qué medida se sintid Vd. molestola) ! limitada(a) en su trabajo o en sus actividades habituales
diarias a causa de sus problemas de piernas?
(Sefiale con un circulo el numero gue comesponde a su respuesta).

Minguna Un poco Moderadamente Muy Extremadaments
malestia Maolesto(a) molesio(a) maolesto(a) malestola)
1 2 3 4 5

3) ; alguna vez durmic mal a causa de su problema de piemnas, y con qué frecuencia?
(Senale con un circulo el numero gue comesponde a su respuesta).

Nunca Muy de vez A menudo Muy a Todas las
en cuando menudo naches
1 2 3 4 5
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i en gqué medida sus problemas de piemnas le han molestado para poder efectuar los gestos o las actividades
indicados a continuacion?

(Por cada proposicion que figura en la columnag de ka izquierda del cuadro sefiale con un circulo el numero gue
indica en que medida le afectd).

Ninguna Un poco Moderadaments Muy Extremadamente
maolestia | molestola) miolesto{a) maodesto{a) molestola)
4.  Estar mucho rato de pie 1 2 3 4 5
5.  Subir escaleras (varnios pisos) 1 2 3 4 g
6. Ponerse en cuclillas/amodillarse 1 2 3 4 5
7. Andar con paso ligero 1 2 3 4 5
B. \iajar en coche, en autobiis, en 1 2 3 4 5
avion
9. Hacer cieras tareas del hogar
(cocinar, llevar un nific en brazos,
planchar, limpiar el suelo o los 1 2 3 4 5
muebles, hacer bricolaje, hacer la
COMmpra...}
10. Ir de bares, al restaurante, a una 1 2 3 4 5
fiesta, a una boda, de coctel
11. Hacer deporte (tenis, fitbal, 1 2 3 4 5
footing...), rmealizar esfuerzos
fisicos importantes

Los problemas de piemas también pusden repercutir en su estado de animo. ;En qué medida las frases
siguientas comesponden a lo que usted ha notado?

(Por cada propasicidn que figura en la columna de la izquierda del cuadro, sefiale con un circulo el ndmero que
conTesponde a 2u respuesfa).

En absoluto Poco Moderadamente | Mucho Completamente
12. Me siento nerviosoia), tensola) 1 3 4 5
13. Me canso enseguida 1 3 4 5
14. Tengo laimpresion de ser una 1 3 4 5
carga para los demas
15. Tengo gue tomar precauciones 1 3 4 5
(como estirar las piemas, no estar
mucho rato de pie...}
16. Me apura ensefiar mis piernas 1 3 4 5
17. Me imito y me pongo de mal humor 1 3 4 5
faciments
18. Me siento como minusvalido(a) 1 3 4 5
19. Me cuesta arancar por la mananas 1 3 4 5
20. Mo me apetece salir 1 3 4 5
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Anexo 4 SF-36

MARQUE UNA SOLA RESPUESTA

1. En general. usted diria que su salud es:
1 O Excelente
2 OO0 Muy buena
3 [0 Buena
4 [0 Regular
50 Mala

2. ;Como diria que es su salud actual. comparada con la de hace un afio?

1 [ Mucho mejor ahora que hace un afio
2 [0 Algo mejor ahora que hace un afio

3 [0 Mss o menos igual que hace un afio
4 [0 Algo peor ahora que hace un afio

5 [0 Mucho peor ahora que hace un afio

LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SE REFIEREN A ACTIVIDADES O
COSAS QUE USTED PODRIA HACER EN UN DIA NORMAT.

3. Su salud actual, ;le limata para hacer esfuerzos intensos, tales como correr,
levantar objetos pesados, o participar en deportes agotadores?

1 O $i. me limita mucho

2 O Si. me limita un poco

3 O No. no me limita nada

ANSF-36 Spain.doc Péagina 2 de 11
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4. Su salud actal, ;le limita para hacer esfuerzos moderados, como mover una

mesa, pasar la aspiradora, jugar a los bolos o caminar mas de una hora?
1 0 Si, me limita mucho
20 $i. me limita un poco
3 0 No. no me limita nada

5. Su salud actual, ;jle linuta para coger o llevar la bolsa de la compra?
1 0O Si. me limita mucho
20 Si, me limita un poco
3 O No. no me limita nada

6. Su salud actual. ;le limita para subir varios pisos por la escalera?
1 0 Si. me limita mucho
20 Si. me limita un poco
3 0 No. no me limita nada

7. Su salud actual, ;le limita para subir un solo piso por la escalera?
1 O Si. me limita mucho
20 Si. me limita un poco
3 O No. no me limita nada

8. Su salud actual, ;le limita para agacharse o arrodillarse?
1 0 Si, me limita mucho
20 $i. me limita un poco
3 0 No, no me limita nada

AASF-36 Spain.doc Pagina 3 de 11
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9. Su salud actual, ;le limita para camunar un kilometro o mas?
1 0 Si. me limita mucho
2 [0 Si. me limita un poco
3 [0 No. no me limita nada

10. Su salud actual, /le limita para camunar varias manzanas (varios centenares

de metros)?
1 0 Si. me limita mucho
20 Si. me limita un poco
3 O No. no me limita nada

11. Su salud actual. ;le limita para caminar una sola manzana (unos 100 metros)?
1 O Si. me limita mucho
2 [0 Si. me limita un poco
3 O No. no me limita nada

12. Su salud actual, /le limita para banarse o vestirse por si mismo?
1 0 Si. me limita mucho
2 [0 Si. me limita un poco
3 O No. no me limita nada
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LAS SIGUIENTES PREGUNTAS SE REFIEREN A PROBLEMAS
EN SU TRABAJO O EN SUS ACTIVIDADES COTIDIANAS.

13. Durante las 4 tiltimas semanas, ;tuvo que reducir el tiempo dedicado al
trabajo o a sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?

10 si
20 No

14. Durante las 4 ultimas semanas, (hizo menos de lo que hubiera quendo hacer,
a causa de su salud fisica?

10 si
20 No

15. Durante las 4 ultimas semanas, ;tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su
trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?

10 si
20 No

16. Durante las 4 ultimas semanas, ;tuvo dificultad para hacer su trabajo o sus
actividades cotidianas (por ejemplo. le costé mas de lo normal). a causa de su
salud fisica?

10 si

20 No
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17. Durante las 4 ultimas semanas. jtuvo que reducir el tiempo dedicado al
trabajo o a sus actividades cotidianas. a causa de algiin problema emocional (como
estar triste, deprninudo, o nervioso?

10 si

20 No

18. Durante las 4 ultimas semanas. ;hizo menos de lo que hubiera quenido hacer. a

causa de algun problema emocional (como estar triste, depninudo, o nervioso)?
10 si
20 No

19. Durante las 4 ultimas semanas. ;no hizo su trabajo o sus actividades cotidianas
tan cuidadosamente como de costumbre. a causa de algiin problema emocional
(como estar triste. deprimido. o nervioso)?

10 si
20 No

20. Durante las 4 ultimas semanas, ;hasta qué punto su salud fisica o los
problemas emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la
familia, los amigos, los vecinos u otras personas?

1 0 Nada

2 00 Un poco

3 O Regular

4 0O Bastante

5 0 Mucho
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21. ;Tuvo dolor en alguna parte del cuerpo durante las 4 ultimas semanas?

1 O No. ninguno
2 00 Si muy poco
300 Si. unpoco
4 [ Si. moderado
50O si. mucho

6 O Si muchisimo

22. Durante las 4 Gltimas semanas, jhasta qué punto el dolor le ha dificultado su

trabajo habitual (includo el trabajo fuera de casa y las tareas domeésticas)?
1 [ Nada
2 00 Un poco
3 0 Regular
4 [0 Bastante
5 0 Mucho

LAS PREGUNTAS QUE SIGUEN SE REFIEREN A COMO SE HA SENTIDO Y COMO LE
HAN IDD LAS COSAS DURANTE LAS 4 ULTIMAS SEMANAS. EN CADA PREGUNTA
RESPONDA LO QUE SE PAREZCA MAS A COMO SE HA SENTIDO USTED.

23. Durante las 4 tltimas semanas. /cuanto tiempo se sintio lleno de vitalidad?
10 Siempre

2 00 Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 0O sélo alguna vez
6 [0 Nunca
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24 Durante las 4 ultimas semanas, /cuanto tiempo estuvo muy nervioso”

10 Siempre

2 OO Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 0O Sélo alguna vez
6 00 Nunca

25 Durante las 4 ultimas semanas. jcuanto tiempo se sintid tan bajo de moral que

nada podia animarle?
1 0 Siempre
2 O Casi siempre
3 [0 Muchas veces
4 [ Algunas veces
5 0O Sélo alguna vez
6 [0 Nunca

26. Durante las 4 ultimas semanas. /cuanto tiempo se sintio calmado v tranquilo?

1 0 Siempre

2 [0 Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
50O Sélo alguna vez
6 [ Nunca
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27. Durante las 4 ultimas semanas. jcuanto tiempo tuvo mucha energia?

1 0 Siempre

2 00 Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 00 sélo alguna vez
6 [0 Nunca

28. Durante las 4 tGltimas semanas. jcuanto tiempo se sintid desanimado v triste?

1 O Siempre

2 00 Casi siempre

3 O Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5O Sélo alguna vez
6 O] Nunca

29 Durante las 4 tltimas semanas, [ cuanto tiempo se sintio agotado?

1 0 Siempre

2 00 Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 00 sélo alguna vez
6 [0 Nunca
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30. Durante las 4 Gltimas semanas, / cuanto tiempo se sintio feliz?

1 0 Siempre

2 00 Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 0O sélo alguna vez
6 0 Nunca

31. Durante las 4 tltimas semanas, / cuanto tiempo se sintio cansado?

1 0 Siempre

2 00 Casi siempre

3 0 Muchas veces
4 [0 Algunas veces
5 0O sélo alguna vez
6 0 Nunca

32. Durante las 4 tltimas semanas, jcon qué frecuencia la salud fisica o los

problemas emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a
los amigos o familiares)?

1 0 Siempre

2 00 Casi siempre

3 0 Algunas veces

4 [0 Sélo alguna vez

5 0 Nunca
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POR FAVOR. DIGA SILE PARECE CIEETA O FATSA
CADA UNA DE LAS SIGUIENTES FRASES.

33. Creo que me pongo enfermo mas facilmente que otras personas.
1 [ Totalmente cierta
2 [0 Bastante cierta
30 Nolosé
4 [ Bastante falsa
5 [ Totalmente falsa

34 Estoy tan sano como cualquiera.
1 O Totalmente cierta
2 OO Bastante cierta
30 Nolosé
4 [0 Bastante falsa
50 Totalmente falsa

35. Creo que mu salud va a empeorar.
1 O Totalmente cierta
2 [ Bastante cierta
30 Nolosé
4 [0 Bastante falsa
50 Totalmente falsa

36. Mi salud es excelente.
1 O Totalmente cierta

2 OO Bastante cierta
30 Nolosé

4 [0 Bastante falsa
50 Totalmente falsa
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Anexo 5: VCSS

Estudio Clinico Aleatorizado EFOD vs Cirugia
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Anexo 6: Diagrama de flujo
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12. RESUMEN

La insuficiencia venosa crénica representa un conjunto de sindromes clinicos cuya
fisiopatologia es la hipertension venosa. Su elevada prevalencia y costes en
términos de discapacidad y absentismo laboral motivaron este estudio para

determinar las mejores estrategias de tratamiento quirurgico.

La ablacion de las varices a través de accesos percutaneos y particularmente la
radiofrecuencia (RFO) representa una técnica minimamente invasiva, con menor
morbilidad postoperatoria, rapida recuperacion funcional y mayor satisfaccion del

paciente en términos de calidad de vida(CV).
OBJETIVO

Valorar la eficacia en términos de éxito clinico y ecografico, asi como la seguridad
del procedimiento, dolor y respuesta en términos de calidad de vida de la técnica
RFO en comparacion con la fleboextraccion y el CHIVA en el tratamiento de la

insuficiencia de Vena Safena Interna (VSI) y de sus varices.
METODOLOGIA

Ensayo clinico de "no inferioridad", comparando RFO frente a Fleboextraccién y
CHIVA. Desde Diciembre 2012 a Julio 2015 se incluyeron pacientes con varices
primarias y reflujo de VSI confirmado por eco doppler, con diametro superior a
4mm. Se valoro el éxito clinico, ecografico e indicadores de seguridad a 1 afio. Se
valoré el dolor por escala analdgica visual, la CV mediante cuestionario SF-36 y
CIVIQ. La respuesta clinica se midi6é con la escala Venous Clinical Severity Score
(VCSS). Para la hipétesis nula de “no inferioridad” para RFO, se estableci6 una
diferencia del 15% como margen de no inferioridad. Para el andlisis principal se
consider6 la poblacién por intencion de tratamiento (ITT). El analisis de seguridad
entre las tres técnicas se hizo en la poblacion segun “tratamiento”. Analisis

estadistico mediante SPSS, variables cualitativas analizadas mediante Chi? y en
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caso de significacidon estadistica se realizaron las comparaciones mediante Mann-
Whitney.

RESULTADOS

225 extremidades aleatorizadas/intervenidas en tres grupos (74/69 RFO, 75/70
fleboextraccién, 76/75 CHIVA). Se produjo un fallo técnico en el grupo RFO. 59%
eran mujeres entre 40-50 afios con clase clinica C2- C3,sintomaticas (80%). El

diametro de VS| > 6 mm en los tres grupos.

El éxito clinico para RFO, Fleboextraccién y CHIVA fue 92,8%, 97,1% vy 82,7%
respectivamente. La diferencia absoluta con respecto fleboextraccion fue -4,3 %
[IC95 %: -13,25 a 3,71 %] y frente a CHIVA fue 10 % [IC95 %: -0,96 a 20,00 %].

El éxito ecografico para RFO, fleboextraccion y CHIVA fue 89,9%, 95,7% vy 57,3%
respectivamente. No se pudo demostrar la “no inferioridad” de RFO frente a
fleboextraccién al objetivarse una diferencia absoluta de -5,8 % [IC95 %: -15,62 a
3,30 %]. Al realizar la comparacién RFO y CHIVA, la diferencia absoluta fue de 32
% [IC95 %:18,41 a 44,92 %], concluyendo que la RFO es superior al CHIVA para

el éxito ecografico.

Seguridad: Sin diferencias entre grupos a las 24 horas, 1 semana, 1-6-12 meses
en las variables hematoma pierna, equimosis, infeccion, sangrado, induracion,
queloides, trombosis superficial y enfermedad tromboembdlica. La incidencia de
hematoma muslo fue 43.5%, 55.3% y 28.3% para RFO, fleboextraccion y CHIVA
respectivamente (x? p=0,030). La incidencia de neuritis 1 afio fue del 1.7%, 14.8%
y 3% para RFO, fleboextraccion y CHIVA respectivamente (x* p=0,030) a favor de
RFO y CHIVA.

El dolor postoperatorio fue leve en todos los grupos, sin diferencias
estadisticas.SF36 en su parametro "evolucion” fue mejor para RFO frente a
fleboextraccién y CHIVA. Se evidencio una mejor puntuacion en el CIVIQ tras la
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intervencion en los tres grupos, sin diferencias. No hubo diferencias al valorar la

respuesta clinica a 6 y 12 meses mediante el test VCSS.
CONCLUSIONES

La RFO es tan eficaz como la fleboextracciéon y CHIVA en el tratamiento de las

varices de VSl a 1 afno. La RFO es superior al CHIVA respecto al éxito ecografico.
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