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RESUMO

Introducdo: A esclerose sistémica (ES) caracteriza-se pela fibrose nos tecidos e érgaos-alvo e
pela disfuncdo da microvasculatura, a qual pode ser avaliadas pela capilaroscopia periungueal. A
dermatoscopia € uma ferramenta util e de facil execucao, utilizada para o diagnostico de lesdes
cutdneas. Sugere-se que a avaliacdo do leito periungueal também possa ser feita através da
dermatoscopia. O objetivo deste estudo € avaliar a acuracia da capilaroscopia através da
dermatoscopia com luz polarizada sem imersao (DLP) e da dermatoscopia com luz ndo polarizada
com imersdo (DLNP) no diagnéstico das alteracbes caracteristicas da ES, quando comparados
com o método padrdo ouro (capilaroscopia periungueal convencional com lupa estereoscopica -
CPU).

Pacientes e Método: Foram avaliados 45 pacientes com diagndstico ou forte suspeita de ES
consecutivos no ambulatério de Reumatologia do HCPA. Foram realizadas a CPU e fotografia do
leito ungueal do quarto dedo da mao esquerda com os trés aparelhos: CPU L, DLNP e DLP. As
imagens foram posteriormente analisadas de forma aleatéria por observador cegado.

Resultados: Foi evidenciado padrdo SD (esclerodermia) em 83% dos pacientes pelo exame
capilaroscopico padrdo ouro CPU. Na analise de acuracia dos métodos, a DLP e a DLNP
apresentaram alta sensibilidade na avaliagdo de presenca de delegcdo (96,4% e 100%,
respectivamente), presenca de hemorragias (96,2% e 92%) e no diagnéstico de padrdo SD
(91,9% e 94,6%), além de alta especificidade para presenca de hemorragias e ectasias. A
sensibilidade foi baixa somente para presenca de ectasias (DLP 50% e DLNP 12,5%). O valor de
Kappa intra-observador na avaliacdo do diagnéstico de Padréo SD realizada através da CPU por
imagem, da DLNP e da DLP foram moderados para bons, com valores de kappa 0,71 (IC 95%
0,44 - 0,95), 0,60 (IC 95% 0,35 - 0,83) e 0,60 (IC 95% 0,32 - 0,86), respectivamente. A avaliacdo
da presenca de hemorragias apresentou indices altos de kappa para todos os métodos, 0,77 (IC
95% 0,57 - 0,95), 0,90 (IC 95% 0,76 - 1,00) e 0,95 (IC 95% 0,85 - 1,00), respectivamente. Na
avaliacdo de presenca de ectasias o exame pela DLNP apresentou resultado ndo significativo,
com indice Kappa de 0,134 e p=0,25. A média do numero de capilares nos 3 mm centrais da
regido peiungueal foi igual entre os métodos e a avaliacdo de Bland Altman evidenciou boa
concordancia entre os métodos

Concluséo: A dermatoscopia com luz polarizada e dermatoscopia com luz ndo polarizada séo
métodos confidveis e com boa acuracia na avaliagdo da capilaroscopia periungueal. A avaliagdo
da capilaroscopia por imagem através do método padrdo ouro de lupa estereomicroscopica

também apresentou boa confiabilidade.
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A dermatoscopia ou microscopia de superficie € uma técnica de uso freqliente por
dermatologistas para a avaliacdo de lesdes cutaneas. E um procedimento ndo-invasivo, facilmente
aplicavel na pratica clinica e de custo relativamente baixo, especialmente Util para o diagnéstico
de lesdes pigmentares'® e n&o-pigmentares®®. Consiste na observacdo in vivo de componentes
da pele através da utilizacdo de aparelhagem otica que permite o aumento das estruturas de 6 a
100x.”

Até recentemente, a pratica da dermatoscopia se baseava no uso do classico
dermatoscépio com luz ndo-polarizada, associado a interface de imerséo liquida em contato direto
com a pele. Nos ultimos anos foram desenvolvidos novos aparelhos dermatoscépicos que nao
necessitam de interface de imerséo e utilizam luz polarizada. Estes dispositivos, comparados com
aparelhos que utilizam luz n&o-polarizada com imersdo, permitem uma melhor visualizacdo dos
vasos na dermatoscopia.®

A avaliacdo da microcirculacdo periungueal pode ser realizada de maneira ndo invasiva
através da técnica da capilaroscopia periungueal.®’® Esta técnica consiste na incidéncia de luz
sobre a regido da pele a ser analisadas e utilizacdo de uma lupa estereoscépica para aumento
das imagens, adquirindo-se informacdes detalhadas do plexo microvascular.’®** A capilaroscopia
periungueal, assim como a dermatoscopia, € um método de execucéo relativamente barato.? No
entanto, estima-se que menos de 10% dos reumatologistas e uma proporcédo ainda menor de
outros especialistas tenham acesso a aparelhagem e o necessario treinamento para sua
realizacdo adequada.'? Por outro lado, estudos recentes sugerem que a dermatoscopia, de muito
mais facil execucdo e com aparelhagem acessivel, possa avaliar a rede capilar periungueal com a
mesma acuracia que o método tradicional.***’

A esclerose sistémica (ES) é uma doenca rara, porém com grande potencial
incapacitante.”® Os processos patoldgicos basicos da doenca se caracterizam pela fibrose nos
tecidos e 6rgédos-alvo e pela disfuncdo da microvasculatura.’®?° Os achados capilaroscopicos tém
um evidente papel diagnostico e progndéstico nas doencas do tecido conjuntivo.”** Na ES a
gravidade das anormalidades encontradas na capilaroscopia periungueal, realizada através do
método convencional, esta associada com a intensidade do dano em 6rgao alvo, podendo indicar
doenca pulmonar ativa.**

O objetivo do presente estudo € comparar 0 método de avaliacdo capilaroscépica
convencional com lupa estereoscépica e epi-iluminacdo, considerado padréo ouro para avaliacdo
da capilaroscopia periungueal, com a dermatoscopia com luz polarizada sem imersédo e com a
dermatoscopia tradicional com luz ndo polarizada com imersdo em pacientes com o diagndstico

de esclerose sistémica, visando verificar a acuracia dos métodos dermatoscopicos.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Dermatoscopia

2.1.1 Breve histérico da dermatoscopia

A dermatoscopia, também chamada de microscopia de superficie, € uma técnica
diagnostica ndo invasiva que consiste na observacéo in vivo da superficie cutanea. E utilizada a
magnificacdo O6tica para permitir a visualizacdo de caracteristicas morfolégicas de estruturas
superficiais e subsuperficiais que ndo sdo visiveis a olho nu.” Dessa forma, é criada uma
associacéo entre a dermatologia clinica macroscopica com a dermatopatologia microscopica.*

A histdria da microscopia de superficie comecou em 1663 com Johann Christophorus
Kolhaus, que investigou vasos na regido da dobra ungueal com o auxilio de um microscopio.?>*
Em 1893, Unna descreveu o uso de 6leo de imersdo sobre a pele, o qual possibilita uma melhor
visualizacdo das estruturas, pois torna as camadas superficiais cutdneas mais transparentes.?® O
nome “dermatoscopia” foi introduzido por Johann Saphier em 1920 como uma nova ferramenta
diagnostica para lesdes cutdneas.”’’?® Na década de 1950, Goldman iniciou o uso da
dermatoscopia para a avaliacdo de lesdes pigmentares.”®

O uso da dermatoscopia virou rotina na consulta dermatoldgica.?® E uma técnica faciimente
aplicavel na pratica clinica e de custo relativamente baixo.” Apesar da existéncia de diversos
modelos de equipamento para realizagdo de microscopia de superficie, o uso do dermatoscopio

passou a ser difundido ap6s 1989, com o langamento do dermatoscépio portatil.®

2.1.2 Técnica dermatoscopica

A técnica da dermatoscopia tradicional consiste da inspecdo da regido cutanea a ser
examinada através de aparelhagem o6tica. Esta aparelhagem utiliza uma lente plana e redonda
acoplada a uma fonte de luz halégena néo-polarizada e emprego de imerséo de 6leo, permitindo a
magnificacdo das estruturas cutaneas.”” A magnificacéo alcancada por estes instrumentos varia
de 6 a 100 vezes.”® Os modelos mais utilizados s&o aparelhos portateis, leves e pequenos, de
facil manuseio, que permitem uma magnificacdo de 10 vezes (dermatoscépio Heine e o episcépio
Welch Allyn).”* O aumento de 10 vezes é considerado suficiente para a avaliacdo de lesdes
cutaneas pigmentares.?

Quando a luz é direcionada para a pele, ela é refletida, dispersa ou absorvida pelo estrato
cérneo devido as suas caracteristicas de refracdo e sua densidade otica, que séo diferentes do
ar.®® As estruturas mais profundas da pele ndo podem ser igualmente visualizadas. Porém,
guando liquidos de imersdo séo utilizados para eliminar a reflexdo e tornar a camada cornea
transparente, é possivel uma melhor visualizacdo dessas areas, podendo-se identificar estruturas
na epiderme, juncdo dermo-epidérmica e derme superficial.”#?%%° O tamanho e formato dos vasos

do plexo vascular superficial também sdo adequadamente visualizados com essa técnica.” Os
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liguidos de imersdo mais utilizados sao 6leo mineral, 6leo vegetal, glicerina, gel, alcool, ou até
mesmo agua.?*?%3!

Nos ultimos anos, novos aparelhos dermatoscopicos foram langados no mercado. Eles nao
necessitam de interface de imerséo e utilizam luz polarizada que é criada a partir do uso de filtros
(DermLite; 3Gen LLC).® Benvenuto-Andrade et al. demonstraram que, na avaliagdo de lesbes
pigmentares e ndo pigmentares, a utilizacdo dos novos aparelhos com luz polarizada, quando
comparados com aparelhos que utilizam luz n&o-polarizada, permite uma melhor visualizagéo das
estruturas mais profundas e dos vasos. Ja os aparelhos que utilizam luz ndo-polarizada e imerséo
demonstram com maior clareza as estruturas superficiais da epiderme e da camada cornea
(aberturas pseudo-foliculares e pseudocistos cérneos).?

A documentacao fotogréfica das imagens obtidas pelo dermatoscépio pode ser realizada
através do uso de acopladores e maquinas fotograficas. Esta caracteristica permite o
acompanhamento e comparacdo de lesdes ao longo do tempo. Alguns aparelhos e softwares
oferecem a possibilidade de diagndstico eletrdnico?® e o armazenamento de imagens possibilita a

realizacdo de segunda opini&o através do uso da telemedicina.?®%%33

2.1.3 AplicacGes da dermatoscopia

A dermatoscopia é uma ferramenta (til para o diagnéstico de lesdes pigmentares™™ e néo-
pigmentares.*® O uso da dermatoscopia aumenta a acurécia diagnéstica em 5 a 30% em relacéo
a avaliacdo clinica, dependendo do tipo de les&o e experiéncia do médico.?®

Na investigacdo de lesbes pigmentares como melanoma e nevos melanociticos séo
avaliadas estruturas dermatoscOpicas jA bem caracterizadas. A presenca destas estruturas
correlaciona-se com as lesfes cutdneas e contribui para o diagnéstico."”?® As principais
estruturas dermatoscépicas observadas em lesbBes pigmentares sao rede pigmentar, pontos,
glébulos, estrias, véu azul, areas de regresséo e “borrdes”.?®?°* Para a avaliacdo diagnodstica de
lesbes pigmentares, diversos escores dermatoscopicos foram validados.?® A Anélise de Padrdes®
foi o primeiro método descrito, seguido pela Regra do ABCD®*, Escore de Menzies®, Regra dos 7
Pontos®’, Regra dos 3 Pontos® e algoritmo CASH*® A sensibilidade dos métodos é similar, porém
a Analise de Padrbes apresenta maior especificidade no diagnéstico de lesdes pigmentares em
relacdo ao demais." Além das estruturas dermatoscopicas pigmentares, sdo descritos padrdes
vasculares de lesBes tumorais cutaneas: vasos glomerulares, lagos vermelhos, vasos em forma
de grampo, globulos vermelhos leitosos, vasos arboriformes, vasos em pontos, vasos radiais e
padrdo polimérfico irregular de vasos; que contribuem para a melhor caracterizacéo das lesdes. *°

O papel da dermatoscopia no diagnéstico do melanoma ja est4 bem estabelecido.*****? A
avaliacdo clinica pelo dermatologista pode detectar a leséo de melanoma em 65-80% dos casos’
e a avaliacdo dermatoscdpica da lesdo pode aumentar a sensibilidade em 10-27% em relagédo a

avaliacdo clinica®®; até mesmo o diagnéstico de melanoma amelanético pode ser facilitado com o
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uso da dermatoscopia.*’A acuracia diagndstica da avaliagdo dermatoscopica de lesdes nao-
pigmentares também aumenta em relacdo a avaliagdo clinica a olho nu. Pode ser util no
diagnostico de tumores de pele ndo-melanoma, como na doenca de Bowen, onde se identificam
vasos na forma glomerular.®** No carcinoma basocelular, a dermatoscopia evidencia vasos
arboriformes e, quando os tumores sdo pigmentados, podem apresentar areas em “raio de roda”,
grandes ninhos ovoides azul-acinzentados, multiplos glébulos azul-acinzentados, areas “em folha”
e ulceragéo.®**

Estudos recentes descreveram a aplicacdo da dermatoscopia no diagnéstico de lesdes
cutaneas nao tumorais. A Entodermatoscopia, modalidade diagnostica que utiliza a dermatoscopia
na avaliacdo de infestacdes e infeccdes cutaneas, vem sendo cada vez mais utilizada,*’ ja sendo
descrita no diagnéstico de pediculose do couro cabeludo*, verrugas virais*, tungiase®, molusco
contagioso® e miiase®’. Na avaliacdo dermatoscépica do liquen plano, doenca inflamatéria
cutdnea, evidencia-se as estrias brancas caracteristicas da leséo, enquanto nas lesbGes de
psoriase, o padrdo vascular de glébulos vermelhos homogéneos é a estrutura dermatoscépica
mais encontrada.” A dermatoscopia pode ainda facilitar o diagnéstico da psoriase palmo-plantar
e das manifestacdes menos freqgiiente da psoriase, como na balanite psoriasica.®® Algumas
publicacdes sugerem um possivel papel da dermatoscopia no acompanhamento do tratamento em

doencas dermatoldgicas como a psoriase®™’

e no diagnostico diferencial entre doencas com
acometimento de couro cabeludo.®® A dermatoscopia pode ainda auxiliar no diagnéstico de

doencas como a sarcoidose®, o liquen escleroso® e o lupus eritematoso discoide®.

2.2 Capilaroscopia

2.2.1 Conceito de capilaroscopia periungueal

A capilaroscopia periungueal (CPU) consiste na avaliacdo morfolégica e funcional da
microcirculagdo no leito ungueal através da incidéncia de luz e utilizacdo de uma lupa
estereoscopica para observacao direta in vivo da rede microvascular.’*? Essa rede microvascular
participa de processos fisiolégicos e pode ser sede de alteracdes patoldgicas visualizaveis.®

A CPU, assim como a dermatoscopia, € um método n&o-invasivo de execucdo
relativamente simples.®*%> No entanto, apesar do crescente interesse na capilaroscopia
periungueal, hd um surpreendente contra-senso entre o potencial de aplicacdo do método e 0 seu
limitado uso, em especial pelos reumatologistas.’> Estima-se que menos de 10% dos
reumatologistas realizem corretamente esta técnica com o uso da aparelhagem convencional,

provavelmente por dificuldades na execuc&o técnica e na interpretacéo dos resultados.*?
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2.2.2 Técnicade capilaroscopia

A técnica da CPU foi utilizada pela primeira vez ha mais de duzentos anos, mas foi no
século XIX que o papel da capilaroscopia se firmou como importante método diagndstico e
prognostico nas doencas do tecido conjuntivo.®

Através do uso de um instrumento éptico de aumento e de epi-iluminacdo é possivel a
visualizacdo do estado morfologico e funcional dos capilares cutdneos proximais as cuticulas. A
escolha pela avaliagdo dos capilares periungueais se deve ao facil acesso desta regido cutanea
ao exame e a disposi¢ao dos capilares que, nesta regido, é paralela a pele, enquanto, em outras
regides do corpo, este eixo de capilares é disposto perpendicularmente a pele.®*%%2

O instrumento de aumento geralmente utilizado € uma lupa estereoscopica. A
epiiluminacao deve provir de fonte de baixa irradiacdo térmica (como uma lampada de halogénio)
para evitar a vasodilatacdo causada pelo calor das lampadas incandescentes.'® A luz deve incidir
a 45° sobre a pele do leito ungueal. Assim como na dermatoscopia com luz ndo polarizada, é
necessario o uso de liquido de interface, substancia oleosa que € utilizada para nivelar a
superficie irregular da pele. Estas irregularidades da pele normalmente causam a refracao da luz
em varias direcbes. A interface de imersdo permite a entrada e saida homogénea dos raios
luminosos e torna a pele transparente para o exame.'®'! A avaliacdo da capilaroscopia apresenta
uma excelente correlacdo entre diferentes observadores, mesmo quando realizada através de
registro fotograficos.®

Como regra geral, todos os dedos das maos devem ser examinados.'* No entanto, a
avaliacdo somente do quarto e quinto dedos é comumente realizada e parece apresentar boa
acuracia diagnéstica, uma vez que estes dedos apresentam maior transparéncia da pele na regido
periungueal.® A técnica requer sua realizacdo sob condicdes relativamente controladas, onde se
orienta que o paciente permaneca dentro da sala de procedimento por pelo menos 15 minutos
antes de iniciar o exame para se adaptar a temperatura da sala, que deve estar entre 20 e
22°C.>"° Deve-se orientar 0 paciente para ndo retirar as cuticulas trés semanas antes da
realizacéo do exame, uma vez que o edema resultante do trauma pode prejudicar o exame.™

Os primeiros instrumentos utilizados para a realizacdo da capilaroscopia empregavam
magnificagbes de 50 a 250 vezes, 0 que fornecia informagfes especificas e detalhadas dos
capilares.’* Contudo, diversos autores sugerem um beneficio no uso de pequena magnificacéo
(10 a 20 vezes), a capilaroscopia de “campo-amplo” ou panoramica. Esta técnica permite uma
avaliacao global de toda a area periungueal e uma melhor caracterizacao de padrdes de alteracéo
patolégica da microvasculatura em diversas doencas. %2 64%¢

As alteragdes da microvasculatura descritas na avaliagdo capilaroscopica periungueal sdo:
dilatacdo das alcas vasculares (Figura 1), dilatacdo das vénulas subpapilares, distorcdo da
arquitetura normal dos microvasos nas formas de tortuosidade (Figura 2), elongamento (Figura 3)

ou saculacao, perda de capilares (Figura 4) e extravasamento de hemécias (Figura 5).%

14



Variagbes morfologicas capilares discretas podem ser classificadas de acordo com a
morfologia do vaso.** O vaso tipo aberto se caracteriza por algas com ramos retilineos que néo se
cruzam. No vaso tipo tortuoso os ramos sdo acentuadamente tortuosos enquanto nos vasos tipo
cruzado os ramos se cruzam uma ou duas vezes. Na descricdo de vasos tipo cuticulite as alcas
aparecem como pequenas estruturas punctiformes e aglomeradas. Pode-se ainda classificar
vasos com morfologia alterada, porém com alcas muito delgadas ou visibilidade precaria como
tipo indefinido.®*

A presenca de alcas capilares em forma ramificada e em forma de arbusto (Figura 6)
parece representar uma tentativa de angiogenese ou neovascularizagdo das areas avasculares.®’
A dilatacdo caracteriza-se pelo alargamento das porcdes arterial, apical e venosa dos capilares.
Alcas definidamente dilatadas (ectasias) apresentam diametro em torno de 4 vezes o diametro

normal.®

Alcas extremamente dilatadas (megacapilares) tém cerca de 10 ou mais vezes o calibre
de um capilar normal e tém aspecto aneurismatico.®* Areas de delecdo séo consideradas areas
com perda de mais de dois capilares consecutivos.®*%* Em pacientes sadios, o nimero médio de
capilares na fileira distal é de 7 a 17 capilares por milimetro.%? O estudo capilaroscépico do padréo
microangiopatico destas alteracdes pode evidenciar a associacdo com determinadas condi¢des

clinicas.

Figura 1: Dilatac&o de alcas capilares (setas).
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Figura 2: Capilares tortuosos.

Figura 3: Elongamento de vasos.
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Figura 4: Perda de capilares ou delecao capilar (seta).

Figura 5: Extravasamento de hemacias ou hemorragias (setas).
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Figura 6: Algcas Capilares na forma de Arbustos — Angiogénese (setas).

2.2.3 A capilaroscopia periungueal em individuos normais

Na avaliagdo capilaroscopica de individuos normais é geralmente observado um padrédo
homogéneo de distribuicdo das algcas capilares, formado por uma palicada de alcas capilares de
tamanho e morfologia homogénea.'*®® No entanto, este padrdo ndo deve ser considerado
representativo da vasta gama de variacfes inter-individuo e intra-individuo observadas em
pessoas higidas.’®* Algumas alteracfes discretas na avaliagdo capilaroscépica de individuos
higidos podem ser observadas como algcas tortuosas, bifurcacfes, ramos cruzados, micro-
hemorragias (associadas com microtraumas quotidianos), alcas enoveladas e dilatacbes leves dos

10-12

capilares. (Figura 7) Os dedos indicadores tendem a apresentar capilares mais curtos e o

plexo venoso subpapilar menos visivel.*°

Em geral, as porcdes arterial, apical e venosa dos capilares podem ser identificadas
claramente.® Os capilares superficiais podem ser observados em todos os individuos em que a
pigmentac&o excessiva da pele n&o interfira na visualizac&o.’® Em aproximadamente 5 a 6% da

populacdo normal o plexo venoso subpapilar pode ser visto como os capilares superficiais.®
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Figura 7: Capilaroscopia de individuo normal. Visualizam-se algas capilares regulares em

tamanho e forma, distribuidas uniformemente no leito ungueal. Presenca de vaso tortuoso (seta).

2.2.4 Avaliacdo das altera¢gdes na capilaroscopia periungueal

Na avaliacdo capilaroscépica das alteracdes capilares do leito ungueal, ndo existe método
padrdo para a andlise ou para a forma como os achados devem ser relatados. S&o descritas
avaliacdes qualitativas, quantitativas e semiquantitativas. Na maioria das vezes, 0s examinadores

tendem a fazer uma anélise mista.*? Dentre as principais metodologias de avaliacdo destacam-se:

1) Avaliacdo Panorémica: Para avaliagdo das anormalidades da microvasculatura periungueal é

descrita a impressé&o subjetiva do quadro panoramico:**

e padrdo normal: capilares dispostos em palicada, distribuicdo regular e
homogénea, discretas variacdes na forma e tamanho das alcas, auséncia de
desvascularizagdo capilar;

e padrdo SD: desvascularizacao capilar focal e difusa, capilares ectasiados,
capilares aneurismaticos (megacapilares), desestruturacdo das estruturas,

e padrdo LES: capilares longos e enovelados, capilares ectasiados, auséncia de
desvascularizacao capilar,

e microangiopatia inespecifica: micropetéquias, aumento de visibilidade do PVS,
anomalias morfolégicas capilares,

e microangiopatia traumatica (padrdo "cuticulite"): capilares com ramos curtos,
visibilidade apenas do segmento de transi¢do, micropetéquias de distribuicdo
focal
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2) Método Analitico: Registra de forma objetiva e quantitativa as anomalias vasculares.™* Vérias

formas de avaliacdo analitica dos achados capilaroscépicos foram desenvolvidas por diferentes

grupos de pesquisadores.

Maricg®® desenvolveu métodos semiquantitativos de avaliagdo da dilatacdo vascular e da
gravidade da desvascularizagdo com as seguintes escalas:
a) Avaliacdo semiquantitativa da dilatagéo capilar:

e classe | - Auséncia de padréo esclerodérmico (ou SD)

classe Il - Capilares definidamente dilatados limitados a regido periungueal

e classe lll - Capilares extremamente dilatados limitados a regidao periungueal

e classe IV - Capilares definidamente dilatados na regido periungueal e em outros
locais nos dedos

e classe V - Capilares extremamente dilatados na regido periungueal e em outros

locais nos dedos

b) Avaliacdo semiquantitativa da desvascularizacao:
- perda de capilares:
e classe A — Intensa
e classe B — Moderada
e classe C — Discreta
e classe D - Auséncia de perda 6bvia de capilares

1.° descreveram um sistema de

Para a avaliagdo do Plexo Venoso Subpapilar, Maricq et a
escore semiquantitativo.

Lee et al.”” desenvolveram outro método semiquantitativo de estimativa da perda de
capilares no qual sdo considerados o nimero e a extensao das areas avasculares em todos os
digitos examinados, conforme a escala abaixo (escala de deleg&o vascular):

e grau 0 - Nenhuma area de delegéo
e grau |l - Uma ou duas areas descontinuas de delecao
e grau ll - Mais de duas areas descontinuas de dele¢éo
e grau lll - Areas de delecdo extensas e confluentes
Para o célculo desta escala é somado o total dos graus e dividido pelo numero de dedos

(deleg@o vascular corresponde a perda de minimo de 2 capilares consecutivos).

A avaliacdo das anormalidades capilaroscépicas pode estabelecer padrbes caracteristicos
de diversas condi¢des clinicas, sendo mais estudadas as doencas difusas do tecido conjuntivo. O
padrdo “SD”, caracteristico da esclerose sistémica (discutido em separado, abaixo), é um padrédo

de desorganizacéo capilar marcado por dilataces capilares.®® Em paciente com dermatomiosite
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também se observa o padrdo SD, porém com alcas capilares de contorno mais nitido que o
encontrado na ES.™ No lupus eritematoso sistémico pode haver aumento da visibilidade do plexo
venosos subpapilar, aumento do nimero de capilares enovelados e areas focais de perda de

capilares.®#% "t

No lupus eritematoso cutaneo também podem ser observados -capilares
enovelados.”

Pacientes com artrite reumatdide apresentam aumento da visibilidade do plexo venoso
subpapilar.®>®®> Na psoriase, acreditava-se que a presenca de capilares curtos na capilaroscopia
periungueal poderia distingui-la da artrite reumatéide.’® Entretanto, ha relatos controversos quanto
a avaliacdo da capilaroscopia na psoriase, 0 que sugere que nao exista um padrao especifico da

capilaroscopia periungueal na psoriase.” Bhushan et al.”

realizou estudo com grande nimero de
pacientes com psoriase e ndo encontrou as alteracdes previamente descritas, porém observou
uma diminuicdo da densidade capilar na prega ungueal de pacientes que apresentavam
acometimento associado da lamina ungueal ou da articulacdo interfalangeana distal. Na avaliacéo
das lesdes de psoriase no tegumento se observam sinais de angiogénese, com al¢as tortuosas e
arboriformes, provavelmente relacionado ao aumento da atividade metabdlica na placa

psoriatica.”

2.2.5 Padrédo “SD” na capilaroscopia periungueal e esclerose sistémica

O termo “esclerodermia” significa endurecimento cutdneo e é usado como um termo
abrangente que engloba um grupo de doencas onde a caracteristica distintiva € a presenca de
fibrose cutanea.”® A esclerodermia é dividida primordialmente em dois grupos: esclerodermia de
forma localizada, onde o0s pacientes apresentam acometimento fibrotico cutdneo com
acometimento visceral raro, e ES, que tradicionalmente acomete outros 6rgéos além da pele. A
caracterizacdo dessas duas entidades como doencgas distintas ou como dois lados opostos de um
espectro de um dnico processo patolégico é ainda controverso.”® A bidpsia da pele acometida é
idéntica nas duas patologias, porém a apresentacdo clinica é distinta.”” Além de ser pouco
frequiente 0 acometimento sistémico na esclerodermia de forma localizada, o progndstico a longo
prazo desta patologia € bom, ndo h& associagdo com Fendmeno de Raynaud (FR) ou com
presenca de padrdo “SD” na capilaroscopia e a distribuicdo das lesbes é diversa, ndo
evidenciando-se esclerodactilia ou acometimento peri-oral.”” A esclerodermia de forma localizada
subdivide-se em placa (morféia), generalizada, esclerodermia linear, bolhosa e profunda.”®"”

A esclerose sistémica (ES) € uma doenca multissistémica de etiologia desconhecida,
provavelmente associada a um mecanismo complexo de fatores genéticos e influéncias
ambientais. E caracterizada por graus variaveis de fibrose cutanea e visceral, disfuncéo endotelial
e presenca de auto-anticorpos no soro dos pacientes.”®’® E mais freqiiente em mulheres do que
em homens (proporc¢éo 4:1), ocorrendo em todas as faixas etarias, com pico de incidéncia dos 35

aos 54 anos.?*® O dano cutaneo é caracterizado por endurecimento fibrético com espessamento
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dérmico, perda de anexos cutaneos e aderéncia aos planos profundos da pele. O acometimento
cutaneo é a caracteristica clinica da doenca mais facilmente identificavel.”

Para a classificacdo da esclerose sistémica pode-se seguir diversos Critérios de
Classificacdo ja publicados,”” destacando-se a Classificagdo do Colégio Americano de
Reumatologia (ACR)® e a Classificacdo de LeRoy et al. de 1998 modificada em 2001.”%% De
acordo com LeRoy, a esclerose sistémica é dividida em subtipos de doenca:’® #

- Forma difusa cutanea: espessamento cutaneo no tronco e extremidades

- Forma limitada cuténea: espessamento cutaneo restrito as extremidades e/ou a face

- Forma sine scleroderma: auséncia de espessamento cutaneo

Na forma difusa cutdnea da doenca encontra-se esclerose da pele no tronco e
extremidades, enquanto que, na forma limitada cutanea, o espessamento da pele esta restrito as
extremidades (principalmente com acometimento distal as articulagbes metacarpofalangeanas)
elou & face.” A forma difusa cutanea é frequentemente associada a uma evolucdo agressiva,
maior prevaléncia de fibrose pulmonar, envolvimento precoce de 6rgéos internos e a presenca do
anticorpo antitopoisomerase | (anti-Scl-70) no soro. Na forma limitada cutanea a evolugcédo é
geralmente mais lenta e apresenta acometimento cutaneo predominantemente distal. Ela pode se
apresentar na forma CREST (calcinoses, FR, doenga esofdgica, esclerodactilia e
teleangiectasias), freqlientemente associada a hipertensdo de artéria pulmonar e anticorpo
anticentrdmero no soro. A forma limitada cutanea apresenta melhor prognéstico e maior tempo de
sobrevida.”® Em estudo brasileiro as manifestacdes cutaneas mais comuns da esclerose sistémica
foram a esclerose da pele e o FR, e a manifestacdo mais rara foi a calcinose.®® A vasculopatia da
ES é caracterizada clinicamente pelo FR e por eventos isquémicos nas extremidades (cicatrizes
puntiformes, reabsorcdo de extremidades e amputacdes digitais).®®

O envolvimento visceral, que ocorre em graus variaveis, afeta predominantemente os
pulmdes, trato gastrintestinal (TGI), coracéo e, eventualmente, os rins.”® A doenca pulmonar (por
fibrose intersticial ou doenca vascular) é atualmente a maior causa de mortalidade na ES.%”. No
trato gastrintestinal os sintomas mais freqlientes sdo disfuncdo esofagica, com dismotilidade
esofagica, supercrescimento bacteriano e alteracdes anatémicas como dilatacdo.?®® O
acometimento cardiaco na ES geralmente é pouco sintomatico. Areas de fibrose distribuidas
difusamente no miocardio estdo presentes na maioria dos pacientes.”® Embora alteracées
histopatoldgicas renais estejam quase sempre presentes na ES, a manifestacao clinica relevante
€ a crise renal esclerodérmica, caracterizada por hipertensao acelerada e/ou perda de funcéo
renal rapidamente progressiva.®*?

Maricq et al.®® descreveram as alteracdes observadas na capilaroscopia de pacientes com
esclerose sistémica (ES), doenca mista do tecido conjuntivo (DMTC) e dermatomiosite (DM). O
tipico padrao capilaroscépico apresentado pela maioria dos pacientes com essas doencas foi
denominado padréo esclerodérmico ou SD (de scleroderma).®®*® No padréo SD observa-se vasos

dilatados e deformados, reducdo da densidade e delecdo (auséncia) de alcas capilares,
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desestruturacdo arquitetural do leito capilar e alteracdes morfolégicas em alcas capilares.™®
Frequentemente, h&d borramento do contorno das estruturas devido a edema intersticial ou
proliferacdo anémala de tecido conjuntivo.™

A desvascularizacdo pode ocorrer como uma redugdo difusa na densidade capilar
(paralela a dilatacdo das alcas capilares) ou como o desaparecimento localizado de algcas
capilares, levando ao aparecimento de &reas avasculares, por vezes extensas.® As areas
avasculares parecem originar-se predominantemente a partir de algcas capilares que se tornam
progressivamente dilatadas e posteriormente sofrem trombose, extravasamento (gerando micro-
hemorragias) e obliteracdo.**

Geralmente, as hemorragias no padrdo SD sdo disseminadas (distribuidas em varios
dedos), ao contrario do que ocorre em individuos normais. Nao h4 aumento da visibilidade do
plexo venoso subpapilar no padrdo SD, possivelmente devido ao edema intersticial e
espessamento cutaneo.” A presenca de alteracdes na morfologia e tamanho dos capilares, as
areas de delecdo capilar e as hemorragias conferem o aspecto de desorganizacdo do leito
capilar.®®®” Além das atipias morfolégicas, diversas alteracdes funcionais e histopatolégicas s&o
observadas no padréo SD. Ocorre lentificacdo significativa do fluxo sanguineo capilar (observavel
na CPU), podendo chegar a completa estase que dura varios minutos durante o resfriamento das
maos.'*¢’

O valor diagnéstico e prognoéstico da CPU encontra-se bem estabelecido, e sua correlagéo
com acometimento de érgdos-alvo na ES ja foi determinada.”* A descricio do padrdo SD em

110,93

varias doencas reumaticas gerou o conceito “grupo esclerodérmico de doencas , sugerindo

uma base fisiopatogénica comum a essas doengcas. Em pacientes com lUpus eritematoso

sistémico e artrite reumatdide, geralmente nio ha descricdo da observacéo de padréo SD.%"%

2.2.6 Capilaroscopia periungueal através de outros métodos

A avaliacao da capilaroscopia através de registro fotograficos vem sendo realizada desde
1976, através do acoplamento de maquinas fotograficas. As imagens eram utilizadas para facilitar
a contagem e mensurar o didmetro do limen dos capilares, além de possibilitar o uso em
pesquisas cientificas com fins de cegamento do observador em relacdo ao diagndstico do
paciente.®*%

O uso da tradicional capilaroscopia panoramica foi estendido para a videocapilaroscopia,
técnica que permite armazenar e amplificar as imagens capturadas com aumento de 4x a
1000x.”+%®°" Dessa forma, a videocapilaroscopia possibilita a mensuracéo de capilares individuais,
melhor quantificagdo das anormalidades capilares e o0 armazenamento das imagens
capilaroscopicas.” Beltran et al. estudou o uso de um videodermatoscopico ndo-portatil com
aumento de 30x e comparou os achados de sensibilidade e especificidade com os resultados

descritos na literatura.’* Foi encontrado uma boa concordancia entre o método descrito e os

23



achados da literatura.** A desvantagem do método videocapilaroscopico é a limitagdo quanto a
necessidade de aplicacdo de forca minima do aparelho sobre a pele, pois qualquer pressdo maior
pode causar oclusdo dos vasos e prejudicar a avaliacdo.'? Além disso, o equipamento para
realizacdo da videocapilaroscopia ndo é portatil, sendo necessario seu acoplamento ao
computador ou monitor.

Nos ultimos anos, alguns autores tém sugerido a possibilidade de realizacdo da CPU
através de equipamentos portateis, na tentativa de facilitar a execucdo do exame. O primeiro
aparelho portétil comparado a capilaroscopia foi o oftalmoscopio, o qual demonstrou-se Gtil na
avaliacdo dos capilares periungueais, porém com menor resolucdo do que a lupa
esteromicroscopica, com taxas de concordancia variando entre 75 e 95% na avaliacdo das atipias
capilares.®® Baron et al. realizaram um estudo com 13 pacientes com diagndstico de esclerose
sistémica e dois controles, avaliando achados capilaroscépicos periungueais (capilares dilatados,
capilares gigantes e areas avasculares) realizados através de oftalmoscépio, dermatoscGpio com
luz polarizada sem imersdo e microscopio.”® Neste estudo, a avaliacdo por oftalmoscopio
apresentou concordancia moderada a forte, avaliada através do indice kappa (k), para o
diagnéstico de capilares dilatados (k = 0,6) e para capilares gigantes (k = 0,52), porém nao
apresentou concordancia para areas avasculares (k <0,1). Nas avaliagbes por dematoscépio,
guando comparado com o oftalmoscopio, observou-se boa reprodutibilidade das avaliagdes, com
indices k variando entre 0,40 e 0,71, e boa correlacdo entre as avaliacdes dos diferentes
observadores, com indices k variando entre 0,20 e 0,63. N&o foi realizada comparacdo do método
dermatoscépico com a capilaroscopia convencional (padréo ouro).™ Alguns autores destacam que
o oftalmoscdpio oferece um inconveniente importante na realizagédo da capilaroscopia panoramica,
uma vez que proporciona um campo de vis&o restrito.*

No estudo realizado por Bauersachs et al. foram avaliados 18 pacientes com diagnostico
de FR, comparando a avaliacdo da capilaroscopia periungueal convencional com o uso de um
dermatoscépio de luz ndo-polarizada com imersdo modificado (troca de lente de magnificacao de
10x para 12x, pintura do bulbo de luz, troca do método de imersdo).'” Foi avaliada a presenca ou
auséncia de ramificac@es, tortuosidade e dilatacbes capilares, megacapilares, areas avasculares e
hemorragias. O estudo sugere que o equipamento modificado € util para a avaliacdo da
capilaroscopia em situacdes onde o microscépio convencional ndo esta disponivel, evidenciando
indices de concordancia excelentes, com variacdo entre k=0,78, na avaliacdo de capilares
ramificados, até k=0,97, para presenca de megacapilares.'” Bergman et al. avaliaram a
dermatoscopia portatii com luz ndo-polarizada e com imersdo na avaliagcdo capilaroscopica
periungueal de pacientes com diagnéstico de doencas do tecido conjuntivo, sendo 27 deles com
diagndstico de ES.* Os resultados de freqiiéncia de padrdo SD encontrados foram comparaveis
com os resultados da literatura, porém n&o houve avaliacdo de confiabilidade dos achados.®

Sontheimer et al. avaliaram o uso do dermatoscopio de luz polarizada sem imerséo em pacientes
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com doencga do tecido conjuntivo, evidenciando a facilidade no registro de imagens dos capilares
periungueais.™®

Recentemente, foi avaliada a confiabilidade da avaliagdo de vasos periungueais por
dermatoscopia com luz polarizada sem imersdo entre reumatologistas com pouca experiéncia na
realizacdo de capilaroscopia.'® Neste estudo, foram avaliados 16 individuos, dentre eles 4
controles, 11 pacientes com diagnostico de ES e 1 com FR, sendo realizado registro fotogréafico
dos 10 dedos das méaos. Foi capturada a imagem fotografica da regido periungueal de pacientes
com e sem alteracbes nos capilares. As imagens foram apresentadas para 0s reumatologistas, e
graduadas como “normal”, “levemente alterada”, “alterada” e “grosseiramente alterada”. O indice
de concordancia para as respostas apresentadas foi bom, evidenciando-se k=0,63 (IC 95% 0,45 —

0,74).1®
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3 OBJETIVOS DO ESTUDO

3.1 Objetivo principal

Avaliar a acuracia e nivel de concordancia da capilaroscopia através de dermatoscopia
com luz polarizada sem imersdo e da dermatoscopia com luz ndo-polarizada com imersdo no
diagnéstico das alteracBes capilaroscépicas presentes em pacientes com esclerose sistémica,
guando comparados com o método padrdo ouro (capilaroscopia periungueal convencional com

lupa estereoscépica)

3.2 Objetivo secundario
1) Avaliar a acuracia da capilaroscopia através de imagem utilizando-se o0 método padrao

ouro de lupa esteromicroscdépica
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ASSESSMENT OF NAILFOLD CAPILLAROSCOPY IN SYSTEMIC SCLEROSIS BY
DIFFERENT OPTICAL MAGNIFICATION METHODS

Nicolle Gollo Mazzotti, Markus Bredemeier, Marina R Morais, Caroline Mello, Tania Ferreira Cestari.

ABSTRACT

Introduction: Systemic sclerosis (SSc) is characterized by tissue and target-organ fibrosis as well
as microvascular dysfunction, which can be assessed using nailfold capillaroscopy. Dermaoscopy is
a useful and easily performed method for diagnosing skin lesions. It is suggested that the nailfold
bed can also be assessed using dermoscopy. The aim of this study is to evaluate the accuracy of
capillaroscopy by using polarized light noncontact dermoscopy (PLD) and nonpolarized light
contact dermoscopy (NPLD) in diagnosing characteristic SSc-related alterations, when compared
with the gold standard method (conventional stereomicroscope nailfold capillaroscopy - SNFC).
Patients and Methods: We evaluated 45 consecutive patients with diagnosed or strongly
suspected SSc at the Rheumatology Clinic of the Hospital de Clinicas de Porto Alegre. SNFC and
photography were carried out of the nail bed of the fourth finger of the left hand with three devices:
SNFC, NPLD and PLD. The images were then randomly analyzed by a blinded observer.

Results: The SD pattern was found in 83% of patients by using gold standard SNFC. In the
analysis of the accuracy of the methods, PLD and NPLD proved to be highly sensitive in evaluating
the presence of deletion (96.4% and 100%, respectively), presence of hemorrhage (96.2% and
92%) and diagnosis of SD pattern (91.9% and 94.6%), and to present a high specificity for the
presence of hemorrhage and enlarged loops. Sensitivity was only low for the presence of ectasia
(PLD: 50% and NPLD: 12.5%). The intra-observer Kappa value in the diagnosis of SD pattern
carried out through the SNFC by image, NPLD and PLD were moderate to good, with kappa
values of 0.71 (Cl 95% 0.44 - 0,95), 0.60 (95% CI 0.35 to 0.83) and 0.60 (95% CI 0.32 to 0.86),
respectively. The evaluation of the presence of hemorrhage showed high kappa values for all
methods, 0.77 (95% CI 0.57 to 0.95), 0.90 (95% CI 0.76 to 1.00) and 0.95 (95% CI 0.85 to 1.00),
respectively. In assessing the presence of ectasia, examination by NPLD showed no significant
result, with Kappa = 0.134 (p=0.25). The average number of capillaries in the 3 mm central nailfold
region was the same in all methods and the Bland Altman evaluation showed good agreement
between the methods.

Conclusion: Both polarized light dermoscopy and nonpolarized light dermoscopy are reliable
methods with good rates of accuracy in the evaluation of nailfold capillaroscopy. The evaluation of
image-based capillaroscopy through the use of the gold standard method of stereomicroscope

magnifying glass was also shown to be highly reliable.
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INTRODUCTION
Assessment of nailfold microcirculation can be performed noninvasively by using

capillaroscopy.™? This technique consists of applying light to the region of skin to be analyzed and
the use of a magnifying glass to increase the image and thus obtaining detailed information of the
microvascular plexus. >* Being a relatively simple and non-invasive method, it can potentially be
applied in clinical practice. Paradoxically, there are few qualified professionals who use routinely
capillaroscopy, it is estimated that 1 in 10 rheumatologists to resort to this technique in dealing with
their patients. One possible explanation for this is the high cost and logistic difficulties associated
with gaining access to a conventional stereomicroscope.* However, recent studies suggest that
dermoscopy, a technique frequently used by dermatologists for evaluation of skin lesions, can also
be used to assess the capillary network of the nailfold.>*°

Dermoscopy is an easily performed non-invasive procedure that requires readily available
relatively inexpensive equipment. It consist of observing in vivo components of the skin through the

use of optical devices that allow magnification of the structures.'* Dermoscopy is a useful tool for

12-14 15-17

the diagnosis of pigmentary and non-pigmentary skin lesions. Until recently, dermoscopy
required the use of a classic dermatoscope with nonpolarized light together with an immersion
liquid interface in direct contact with skin. In recent years, new dermoscopic devices have been
developed that do not require an immersion interface and use polarized light.

The assessment of capillary abnormalities may be used to identify the characteristic
patterns of several medical conditions; the most studied being the connective tissue diseases. The
“SD pattern”, characteristic of systemic sclerosis, is a pattern of disorganization characterized by
marked capillary dilation.*®

The use of portable, compact and low cost devices is promising in the evaluation of nailfold
capillaries. However, the most appropriate equipment needs to provide adequate image resolution
and good reproducibility. The aim of this study is to compare the conventional capillaroscopy
evaluation method, involving the use of a stereoscopic microscope and epiillumination, considered
the gold standard for assessment of nailfold capillaroscopy, with polarized light noncontact
dermoscopy and nonpolarized light contact dermoscopy in patients diagnosed with systemic

sclerosis, to verify the accuracy of these dermoscopic methods.

PATIENTS and METHODS

We assessed patients attending the Rheumatology Clinic of the Hospital de Clinicas de
Porto Alegre, with strong suspicion or definite diagnosis of SSc according to clinical and laboratory
evaluations. The diagnosis of SSc was based on the criteria of the American College of
Rheumatology (ACR)™ or the criteria proposed by LeRoy and Medsger® for the diagnosis of early
forms of SSc (objective evidence of Raynaud’s phenomenon plus SD pattern on capillaroscopy
or SSc selective autoantibodies; alternatively, subjective evidence of Raynaud’s phenomenon plus

SD pattern in capillaroscopy and SSc selective autoantibodies). Patients with active acute or
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chronic infections, insulin-dependent diabetes mellitus or diabetes with more than five years of
evolution were excluded. Patients were evaluated using specific protocols, in which clinical and
laboratory data were recorded.

Capillaroscopic Assessment

A) Evaluation of the capillaries:

The following criteria were adopted for all the analyzed images: 1)Pattern Analysis®
(assessment by subjective impression of the overall condition): a) Normal pattern: capillaries
arranged in a palisade, regular and homogeneous distribution, discrete variations in shape and
size of the loops, absence of capillary loss; b) SD Pattern: capillary focal capillary loss and diffuse,
ectatic, aneurismal capillaries (giant capillaries). The presence of the SD pattern was qualitatively
defined as the occurrence of avascular areas and/or the presence of definitely dilated capillaries,
according to the description from Maricg?'; c) Systemic Lupus Erythematosus Pattern: long,
meandering capillaries, dilated capillaries, absence of significant capillary loss; d) Nonspecific
Microangiopathy: micro-petechiae, increased visibility of the Subpapilar Venous Plexus,
capillaroscopic morphological abnormalities; e) Traumatic Microangiopathy (“cuticular” pattern)
capillaries with short branches, visibility only in the transition segment, focal distribution micro-
petechiae. 2) Analysis of structures: The presence of hemorrhage, ectasia (loops with diameters
about 4 or more times the normal size®), giant capillaries (giant capillary loops, with a diameters
about 10 or more times the normal size?®) bush-shaped vessels, vessels with bizarre morphology
and folding.?? 3)Morphological variations: assessed by the predominant morphological pattern:
open, tortuous, crossover, cuticular pattern and undefined types. %

The degree of devascularization was assessed by: a) Lee’s avascular score®®: 0 (no area of
vascular deletion); | (One or two discrete areas of vascular deletion); Il (more than two areas of
vascular deletion); Il (Extensive and confluent areas of vascular deletion- vascular deletion
corresponds to loss of at least two consecutive capillaries); b) Counting the number of capillaries

in the central 3 cm.??

B) Capillaroscopic Assessment Techniques:

Capillaroscopy was performed by one observer with extensive experience in the technique
(MB), who was blinded to the results testes and clinical data. The capillaroscopic assessment was
performed with the three methods from four interventions:

a) Conventional Stereomicroscope Nailfold Capillaroscopy - Gold Standard (SNFC): The

examination was performed with a stereomicroscopic Stemi-2000 C microscope (Zeiss) with 6.5-
65x magnification and an extension for a camera. Incident lighting at an angle of 45° was provided
by a cold light source and a fiber optic illuminator. The diaphanized medium was immersion oil

(drying oil).

37



b) Photographic Image of the Conventional Stereomicroscope Nailfold Capillaroscopy
(SNECI): Photographs were taken with a camera Canon EOS 1000D of the examination with a

stereomicroscope at the same time as the examination and under the same conditions.

c) Photographic Image of the Polarized Light Noncontact Dermatoscope Capillaroscopy

(PLD): The test was conducted with a portable microscope with epiluminescence with 10X
magnification and 32 light-emitting diodes (LEDs) (DermLite Hybrid, 3Gen). This device emits
polarized light and does not require use of a diaphanized medium (immersion). Photographs were
obtained by coupling a Sony Cybershot DSC-W55. The capillaroscopic assessment based on
these images was not performed at the time the images were collected.

d) Photographic Image of the Nonpolarized Light Contact Dermatoscope Capillaroscopy

(NPLD): The test was conducted with a portable microscope with epiluminescence with 10x
magnification and 6 light-emitting diodes (LEDs) (Heine Delta 20). This device emits nonpolarized
light and requires the use of diaphanized medium (immersion). In this case, as with the SNFC
stereomicroscope examination, immersion oil (drying oil) was used. Photographs were obtained by
coupling a Sony Cybershot DSC-W55.

On the same day as the interview with the patient, the gold standard capillaroscopy and
photographs of the other tests were performed under controlled conditions (after at least 20
minutes rest in an environment with a temperature maintained between 20-25° C). The
examination was performed on the 4th finger of the left hand.*®” In cases where it was not
possible to conduct an examination of this finger (digit trauma or other alterations that could impair
assessment), the 4th finger of right hand was chosen. When it was impossible to use the 4th
finger, the 5th, 3rd and 2nd fingers were chosen in that order, with preference for the left hand. The
examiner was unaware of the patient’s clinical data and previous examinations, and recorded the
examination in an appropriate file.

Capillaroscopy examination based on the evaluation of the images was not performed at
the same time as the images were collected. In a second phase of the study, nearly four months
after the end of collection, the 156 images were numbered randomly (using a random number
table), with the purpose of blinding the method used in each image: 45 images with conventional
method (SNFCI), 45 images with PLD method, 45 images with NPLD method and 21 duplicate
images (3 for each method to evaluate intra-observer reliability). The examiner was unaware of the
patients’ clinical data and previous examinations, and recorded the analysis of each image
separately in an appropriate file.

Statistical Analysis

The sample size was calculated to estimate the expected sensitivity and specificity of the
investigated diagnostic methods. Considering the sensitivity of dermoscopic methods of 85%, 45
patients were required to obtain a confidence interval of 95% ranging between 73% and 96%. The

calculation of sample size for analysis of Kappa (K) was calculated by considering a null
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hypothesis of K less than or equal to 0.4 and an alternative hypothesis of K equal to 0.6 for an 80%
power and an alpha error of 0.05.

The intra-observer agreement was analysis by Kappa coefficient. The sensitivity and
specificity of the diagnostic methods under study were evaluated. The analysis of the association
between categorical variables was performed using Fisher’'s exact test. Quantitative variables were
tested for normal distribution. The assessment of the number of capillaries in the central 3 mm was
performed using the method from Bland and Altman®, and to assess whether mean differences
obtained by the two groups were equal, the paired t test was used. Values of P< 0.05 were
considered statistically significant.

The sample size was calculated using the StudySize 2.0 program. Data were analyzed
using SPSS for Windows version 18 and STATA Data Analysis and Statistical Software version
7.0. The study was approved by the Researche and Ethics Committee of Hospital de Clinicas de

Porto Alegre. All patients signed written Informed consent, including authorization for photographs.

RESULTS

We evaluated 45 consecutive patients of both sexes, diagnosed with systemic sclerosis or
with connective tissue disease overlapping with systemic sclerosis. The average age of patients
was 52 years (24-78), with 84% women. The limited cutaneous involvement was the most frequent
clinical presentations. Table 1 shows the demographics and clinical characteristics of the sample.

The SNFC examination and the collection of images were performed in all patients. The SD
pattern was found in 83% of patients when using the gold standard capillaroscopy (SNFC). Table 2
shows the general capillaroscopic pattern found with the SNFC, SNFCI, PLD and NPLD methods.

Table 3 summarizes the distribution of the Kappa scores to measure the agreement of the
evaluated methods in relation to the gold standard. The sensitivity and specificity of the methods
were estimated to assess the accuracy of the diagnostic methods. (Table 4)

In the evaluation of capillaries in the 3 mm central nailfold region, the average number of
capillaries was similar in all the methods (Table 5) and Bland and Altman’s graphic analysis
showed good agreement between the methods (Figures 1 and 2).

Reproducibility was assessed in 21 repeated images (Table 6). The Kappa value for intra-
observer analysis of the general pattern of the finger was moderate: 0.51 (95% CI 0.05, 0.95) and
the correlation of the number of capillaries in the central 3 mm was high, with a Pearson's index
of 0.94 (p <0.0).

DISCUSSION
Nailfold capillaroscopy, which consists of the morphological and functional assessment of

the microcirculation in the nail bed, has become established as an important method for diagnosis
and prognosis in connective tissue diseases. **% This microvascular network participates in
physiological processes and may be the site of pathological processes in which a variety of

microvascular alterations may be visualized.”® The gold standard magnifying instrument is the
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stereomicroscope. The first instruments employed magnifications of 50-250 times, which provided
specific information about the capillaries.®> However, several authors have suggested the use of
lower magnification (10 to 20 times) in " wide-field " or landscape capillaroscopy is beneficial. This
technique allows an overall assessment of the whole nailfold area and better characterization of
the patterns of pathological alterations to the microvasculature in various diseases.>**82223

The use of traditional panoramic capillaroscopy has been extended to videocapillaroscopy,
a technique that allows the storage and amplification of the captured images, up to 4x 1000x.%"*°
Thus, videocapillaroscopy allows for the measurement of individual capillaries, better quantification
of capillary abnormalities and storage of capillaroscopic mages.?’ Beltran et a.l studied the use of a
non-portable videodermatoscope with 30x magnification and compared the levels of sensitivity and
specificity with the results described in literature.® Good agreement was found between the method
and the findings described in literature.® The disadvantage of the method is that with
videocapillaroscopy some preassure needs to be applied to the device on the skin, and any
increased pressure can cause occlusion of blood vessels and impair evaluation.* Furthermore, the
equipment to perform videocapillaroscopy is not portable as it needs to be coupled top a computer
or monitor.

Photographic records have been used in capillaroscopic evaluation since 1976.%°*! Images
were used to facilitate counting and measuring the lumen diameter of capillaries, in addition to
allowing the use in scientific research for purposes of blinding the observer in relation to the patient
diagnosis.***" Some devices and software offer the possibility of electronic diagnosis®* and the
storage of images makes it possible to obtain a second opinion by means of teleconsulting.3*3*
With capillaroscopic evaluation there is excellent correlation between different observers, even
when performed using photographs.® In this study, we noted that the accuracy of the evaluation of
nailfold microcirculation by image (SNFCI) was good, with high sensitivity and specificity when
compared with in situ assessment (SNFC), with noteworthy excellent agreement shown in the
counting of capillaries in the central 3 mm (Figure 1).

It is estimated that less than 10% of rheumatologists and an even smaller proportion of
other specialists have access to the apparatus for performing conventional capillaroscopy and the
training necessary for its proper performance.* Moreover, recent studies suggest that dermoscopy,
which is much more easily performed and requires readily available equipment, can be used to
evaluate the nailfold capillary network with the same accuracy as the traditional method.>*°
Dermatoscopy, also known as surface microscopy, is a noninvasive diagnostic technique that
consists of observing the skin surface in vivo. Optical magnification is used to allow visualization of

the surface and subsurface morphological characteristics of structures that are not visible to the

12-14 15-17

naked eye.' Its use in the diagnosis of pigmentary and non-pigmentary skin lesions is well
established. The classic dermatoscope is a portable device that uses nonpolarized light to visualize
the structures. The use of nonpolarized light implies the need for the combined use of an

immersion liquid interface in direct contact with the skin in order to eliminate reflection and make
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the stratum corneum translucent. The magnification achieved by these instruments varies from
600-100 times.*® The most widely used models are portable, lightweight and small, easy to use,
allowing a magnification of 10 times (dermatoscope episcopes Heine and Welch Allyn).*** A
magpnification of 10 times is considered sufficient for the evaluation of pigmentary skin lesions.* In
recent years new devices have been developed that do not require an immersion interface, but
instead use polarized light, which is created from the use of filters (DermLite; 3Gen LLC).%

In the analysis of accuracy of this dermatoscope methods, PLD and NPLD showed high
sensitivity in evaluating the presence of deletion (96.4% and 100%, respectively), but with low
specificity (50% and 33.3%). Intra-observer Kappa values in the assessment of deletion were
moderate: 0.59 (Cl 95% 0.36 to 0.81) and 0.33 (Cl 95% 0.11 to 0.56), respectively. The high
sensitivity of methods for assessing the presence of deletion indicates good implementation of
these alternative methods in assessing the SD pattern in systemic sclerosis, since the degree of
deletion encountered in the SNFC is associated with active lung disease.?*

The evaluation of the presence of hemorrhage and bushes showed high levels of
sensitivity, specificity and k values for the NPLD and PLD methods. However, in the evaluation of
ectasia, the k value was high in the PLD (k = 0.631, 95% CI 0.26 to 1.0) but low in the NPLD (k =
0.134, 95% CI -0.18 - 0.45) with low sensitivity (12.5%). The better performance of the PLD may
be related to the pressure that the contact devices apply to the analyzed skin, with the possibility of
occlusion of vessels and consequent difficulty in the correct assessment of ectasia, as occurs with
videocapillaroscopy and NPLD appliances.* Previous studies that compared the evaluation of skin
lesions with the use of NPLD with PLD concluded that the PLD provides better visualization of
vessels during dermatoscopy.®’

The first portable device for capillaroscopy was the ophthalmoscope, which proved to be
useful in evaluating the nailfold capillaries, albeit with lower resolution than the stereomicroscope,
with agreement rates ranging between 75 and 95% in the assessment of atypical
capilares.®® Baron et al. conducted a study involving 13 patients with systemic sclerosis and two
controls, evaluating from fingernail capillaroscopic findings obtained by ophthalmoscopy, non-
immersion polarized light dermoscopy and microscopy.’ In that study, the assessment using the
ophthalmoscope showed moderate to strong agreement, based on the kappa (k) index. Some
authors point out that the ophthalmoscope has an important drawback when used to perform
panoramic capillaroscopy, since it provides a restricted field of view.*

A study by Bauersachs et al. evaluated 18 patients with Raynaud’s phenomenon by
comparing the findings obtained using conventional nailfold capillaroscopy with those found using
a modified immersion-contact nonpolarized light dermatoscope (change of lens magnification from
10x to 12x, coloring the light bulb, change of the immersion method).® That study suggests that the
modified equipment is useful for capillaroscopic evaluation in situations where the conventional
microscope is not available.® Bergman et al. evaluated dermoscopy using a portable nonpolarized

light with immersion in nailfold capillaroscopy when evaluating patients with connective tissue
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diseases.® Sontheimer et al. evaluated the use of a polarized light dermatoscope without
immersion in patients with connective tissue disease, and highlighted the ease of recording images
of nailfold capillaries.® Recently, the reliability of the evaluation of nailfold vessels using non-
immersion polarized light dermoscopy was assessed in rheumatologists with little experience in
conducting capilaroscopy.’® This study evaluated 16 individuals, among them four controls, 11
patients with systemic sclerosis and one with Raynaud’s phenomenon, and included photographic
documentation of nailfold region. The images were presented to rheumatologists who graded them
as "normal", "slightly altered", "altered" and "greatly altered". Good agreement was demonstrated
for the given responses.®

The present study has demonstrated good agreement of the methods in assessing the
overall pattern of capillaroscopy of the examined finger with the general pattern diagnosed using
the gold standard SNFC in all fingers. Both the PLD and NPLD methods showed high sensitivity
(91.9% and 94.6%) and specificity (75% and 87.5%), as well as good Kappa values: 0.60 (95% IC
0.32 to 0.86) and 0.60 (95% IC 0.35 to 0.83), respectively. Moreover, the average number of
capillaries in the 3 mm central nailfold region was the same in all the methods and the Bland and
Altman evaluation showed a good agreement (Figures 1 and 2). As a general rule, all fingers
should be examined.® However, evaluation of only the fourth and fifth fingers is a common practice
and seems to have good degree of diagnostic accuracy, since these fingers have a greater
transparency of the skin in the nailfold region.*

In order to facilitate the implementation and widen the use of capillaroscopy, we performed
a comparison of the traditional method of SNFC with capillaroscopy using handheld devices. In
conclusion, the PLD and the NPLD are both useful tools in evaluating the morphology of

periungual capillaries and overall capillaroscopy.
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Table 1. Clinical and Demographic Characteristics.

Total
n (%)

Female 38 (84.4)
Age, years # 53+12
Initial symptom of the disease

Arthralgia 13 (32.5)

Skin sclerosis 4 (10)

Raynaud 14 (35)

Others 9 (22.5)
Classification of the SSc

Diffuse 13 (29.5)

Limited 31 (68.9)
Positive Antinuclear Antibodies 31 (88.36)
Antinuclear Antibodies Pattern

Nucleolar 7 (28)

Fine Speckled Nucleoli 12 (48)

Centromere 5 (20)

Homogenous 1(4)
Sclerodactyly 34 (77.3)
Pitting Scar 22 (51.2)
Loss of digital pad tissue 21 (47.7)
Calcinoses 12 (27.3)
Telangiectases 38 (88.4)
Phototype

I 0 (0)

Il 11 (31.4)

1] 17 (4.6)

v 1(2.9)

Y, 5(14.3)

VI 1(2.9)

*Data are presented as number (percentage) of patients, except when indicated otherwise.

# Values are presented as mean (standard deviation).



Table 2. Capillaroscopic pattern in relation to methods: SNFC, SNFCI, PLD and NPLD.

Capillaroscopic assessment methods

Capillaroscopic SNFC SNFCi PLD NPLD
Lee’s Deletion score™:
0 9(21.4) 2 (5) 3(8.6) 3(8.6)
1 7 (16.7) 6 (15) 5(14.3) 2(5.7)
2 13 (31) 9 (22.5) 9 (25.7) 13 (37.1)
3 13 (31) 23 (57.5) 18 (51.4) 17 (48.6)
Presence of Hemorrage 15 (34.1) 21 (46.7) 17 (40.5) 18 (43.9)
Presene of Ectasias 35 (77.8) 39 (92.9) 38 (92.7) 40 (95.2)
Presence of
Megacapillary 9 (20) 21 (50) 18 (43.9) 20 (46.5)
Presence of Crossover 7 (16.7) 6 (15.8) 1(3.4) 20 (46.5)
Presence of Bushes 13 (30.2) 5 (13.5) 5(17.2) 14 (45.2)
Presence of Bizarre
morphology Capillaries 18 (56.3) 17 (45.9) 14 (43.8) 18 (40)
General Pattern:
Normal 3(6.8) 2 (4.8) 1(2.5) 2(4.4)
SD Pattern 37 (84.1) 38 (90.5) 36 (90) 36 (85.7)
Non-defined 4(9.1) 2 (4.8) 3(7.5) 4 (8.9)

SNFC, conventional stereomicroscope nailfold capillaroscopy; SNFCI, Photographic Image of the

Conventional Stereomicroscope Nailfold Capillaroscopy; PLD, polarized light noncontact

dermoscopy; NPLD, nonpolarized light contact dermoscopy.

*Data are presented as number (percentage) of patients, except when indicated otherwise.
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Table 3. Comparison of the different capillaroscopic evaluation techniques.

Kappa (CI 95%)

Capillaroscopy SNFC x SNFCi SNFC x NPLD SNFC x PLD
Presence of Deletion 0.367 (0.16 —0.57)  0.585 (0.36-0.81) 0.332 (0.11 - 0.56)
Presence of Hemorrhage 0.766 (0.58-0.95) 0.896 (0.76 — 1.00) 0.948 (0.85-1.00)
Presence of Ectasia 0.493 (0.13-0.85) 0.134 (-0.18 — 0.45) 0.631 (0.26-1.00)
Presence of Megacapillaries 0.333 (0.10-0.57) 0.273 (0.02-0.52) 0.319 (0.05 - 0.58)
Presence of Crossover 0.626 (0.25-1.00) 0.134 (-0.29-0.57) 0.361 (-0.16 — 0.88)
Presence of Bushes 0.346 (0.04-0.65) 0.384 (0.07-0.70) 0.507 (0.15-0.87)

Presence of Bizarre

morphology Capillaries 0.628 (0.33-0.92)  0.667 (0.37-0.96) 0.716 (0.46-0.97)

General Pattern 0.701 (0.44-0.96) 0.596 (0.36-0.84) 0.599 (0.33-0.87)

SNFC, conventional stereomicroscope nailfold capillaroscopy; SNFCI, Photographic Image of the
Conventional Stereomicroscope Nailfold Capillaroscopy; PLD, polarized light noncontact

dermoscopy; NPLD, nonpolarized light contact dermoscopy.
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Table 4. Sensitivity and Specificity in the Comparison of the different methods of Capillaroscopic

evaluation.
Sensitivity (Cl 95%) Specificity (Cl 95%)
SNFC X SNFCI
Deletion 100.0% (100.0% — 100.0%) 33.3%  (18.4% — 48.3%)
Hemorrhage 82.8% (71.6% — 93.9%) 100.0% (100.0% — 100.0%)
Ectasia 37.5% (22.9% — 52.1%) 100.0% (100.0% — 100.0%)
Megacapillary 60.6% (45.8% — 75.4%) 88.9% (79.4% — 98.4%)
Crossover 91.2% (82.0% — 100.0%)* 100.0% (100.0% — 100.0%)
Bushes 96.0% (89.7% — 100.0%)* 33.3%  (18.1% — 48.5%)
Bizarre morphology 83.3% (69.3% — 97.4%) 80.0% (64.9% — 95.1%)
General Pattern 97.3% (92.6% — 100.0%)* 75.0%  (62.4% — 87.7%)
SNFC X NPLD
Deletion 100.0% (100.0% — 100.0%) 50.0%  (32.9% — 67.1%)
Hemorrhage 92.0% (83.6% — 100.0%)* 100.0% (100.0% — 100.0%)
Ectasia 12.5% (2.5% - 22.5%) 97.1%  (92.0% - 100.0%)*
Megacapillary 61.8% (47.2% — 76.3%) 77.8%  (65.4% — 90.2%)
Crossover 91.3% (80.9% — 100.0%)* 20.0% (5.2% — 34.8%)
Bushes 66.7% (49.8% — 83.5%) 77.8%  (62.9% — 92.7%)
Bizarre morphology 80.0% (64.3% — 95.7%) 86.7% (73.3% — 100.0%)
General Pattern 94.6% (88.0% — 100.0%)* 87.5%  (77.8% — 97.2%)
SNFC X PLD
Deletion 96.4% (90.2% — 100.0%)* 33.3%  (17.5% - 49.2%)
Hemorrhage 96.2% (90.3% — 100.0%)* 100.0% (100.0% — 100.0%)
Ectasia 50.0% (34.7% — 65.3%) 100.0% (100.0% — 100.0%)
Megacapillary 65.6% (51.1% — 80.2%) 77.8%  (65.1% — 90.5%)
Crossover 95.8% (88.4% — 100.0%)* 0.0% (0.0% — 0.0%)
Bushes 95.0% (86.9% — 100.0%)* 50.0%  (31.5% — 68.5%)
Bizarre morphology 80.0% (64.6% — 95.4%) 62.5%  (43.9% — 81.1%)
General Pattern 91.9% (83.9% — 99.9%) 75.0%  (62.4% — 87.7%)

SNFC, conventional stereomicroscope nailfold capillaroscopy; SNFCI, Photographic Image of the
Conventional Stereomicroscope Nailfold Capillaroscopy; PLD, polarized light noncontact
dermoscopy; NPLD, nonpolarized light contact dermoscopy.

*|Intervals truncated at 100%.
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Table 5. Mean number of capillaries in the central 3 mm in the different capillaroscopic evaluation

methods.

Standard
Mean Deviation p*
SNFC X SNFCI (n = 37)
SNFC 16,57 6,221 0,465
SNFCI 16,03 4,862
SNFC X NPLD (n = 38)
SNFC 16,61 6,462 0,428
NPLD 16,05 5,093
SNFC X PLD (n = 38)
SNFC 17,29 6,358 0,830
PLD 17,13 4,307

SNFC, conventional stereomicroscope nailfold capillaroscopy; SNFCI, Photographic Image of the

Conventional Stereomicroscope Nailfold Capillaroscopy; PLD, polarized light noncontact

dermoscopy; NPLD, nonpolarized light contact dermoscopy.

* P Value for the paired t test.
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Table 6. Assessment of the reproducibility.

Kappa (Cl 95%)

Capillaroscopy Reproduction P
Presence of Deletion 0.826 (0.61-1.00) <0.001
Presence of Hemorrhage 1 <0.001
Presence of Ectasia 0.457 (0.0-1.00) 0.018
Presence of Megacapillaries 0.889 (0.68-1.00) <0.001
Presence of Crossover 0.64 (0.01-1.0) 0.004
Presence of Bushes 0.526 (0.06-0.99) 0.039
Presence of Bizarre

morphology Capillaries 1 <0.001
General Pattern 0.504 (0.05-0.95) 0.008
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Figure 1. Assessment of the Number of capillaries in the central 3 mm using the SNFC and PLD

methods according to Bland and Altman’s graphic method.
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* Dotted lines: limits of agreement.
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Figure 2. Assessment of the Number of capillaries in the central 3 mm using the SNFC and NPLD

methods according to Bland and Altman’s graphic method.

10,0
............................................................. - mmmmmmmmmmmmmmmmmm i mmmmm e m e e
o]
o] [}
50 o] o o
o] o]
o
o] o 0
o 8} o
10 o [ [§) o
[o 3 e] [o 3w O o o
Difference o} [s]
(SNFC — NPLD) [s] (o] 0
o
307
o
-10,0
0
15,0
T T T T T T
50 100 150 200 250 300

Mean number of capillaries in the central 3 mm — SNFC X NPLD

SNFC, conventional stereomicroscope nailfold capillaroscopy; NPLD, nonpolarized light contact
dermoscopy.

* Dotted lines: limits of agreement.
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6 ANEXO 1 - Protocolo de Pesquisa do Atendimento Clinico

Paciente (n° pesquisa): DatadaColeta: ___ /[
Nome: Prontuério:
DatadeNasc: /|  I|dade:__ anos Sexo___ (1-Masc 2-Fem) Cor: ___ (1-Branco 2-Preto 3-Pardo)
Endereco:
Telefones:
e Desde quando comegou ater Raynaud? Ha ___ anos.
e Desde quando notou que a pele comegou a ficar endurecidaelisa? H4 ___ anos.
Jateve ou tem pele endurecida e lisa no abddémen e/ou térax? ___ (1-sim 2-ndo)
e Desde quando comegou ater Artralgia? Ha____ anos
e Houve algum outro sintoma que surgiu antes? ___ (1-sim 2-n&o) Se sim, qual? (ex:
disfagia, dispnéia...) | Surgiu
primeiro REAO
e Quando foi diagnosticadaa ES? Ha___ anos. Prontuario
(FORMA):
e Forma: Difusa Limitada Sem esclerodermia

e Apresenta outras doengas reumatolégicas? __ (1-sim 2-n&o) Quais?

e Apresenta doenca pulmonar intersticial associada (por TC, RX térax ou PFPs)?

(1-sim 2-ndo) Se sim, exame:

e HAP? (1-sim 2-ndo)  PSAP ultima ecocardiografia:
e Fumo: (1-sim 2-n&o 3- no passado) dos aos anos cigs/dia.
e HAS? (1-sim 2-n&o) DM? Cardiopatia: Qual?

e MedicacOes em uso:
EXAMES DE LABORATORIO:

FAN: (1-positivo 2-negativo) — Se positivo, titulo: 1/ padréo Data: [/ [
U1-RNP: Anti-SM: Anti SS-A: Anti SS-B: Scl70: (1-positivo 2-negativo)
Anti-DNA: (1-positivo 2-negativo) — Se positivo, titulo: 1/ data ( / / )(Ultimo)

EXAME FiSICO — Nesta Data

Critérios:
Maior Esclerodermia simétrica proximal as MCFs ou MTFs: __ (1-sim 2-ndo) Face: ___ (1-sim 2-nédo)
Menores: Esclerodactilia: __ (1-sim 2-n&o)
Pitting scars:
Perda de substanciadistal:
Fibrose nas bases pulmonares ao Rx:
Espessamento da pele proximal aos joelhos e cotovelos: __ (1-sim 2-n&o)
Espessamento da pele no abddémen ou térax: __ (1-sim 2-nédo)
Calcinoses:___ (1- sim 2- ndo) Teleangiectasias: ___ (1-sim 2-n&o) Ulceras ativas: ___ (1-sim 2-n&o)

Capilaroscopia: Quantas vezes teve episddios de Raynaud na Ultima semana?
Hoje: Raynaud durante a capilo: (1-sim 2-nédo) Fototipo: I () () () IV()V()VI()
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7 ANEXO 2 — Avaliacdo Capilaroscopica — Capilaroscopia Presencial

Paciente: PR:

Iniciais do Examinador: Data do Exame : [ Paciente (n° pesquisa): (Nicolle preenche)

MAO ESQUERDA

Microscopia periungueal: Visibilidade: Ruim () Boa () Otima ()
Grau de delecdo Vascular: 0() 1() 1) m@) (_)ND
Presenca de hemorragias: Sim () Nao () ( )ND

Ectasias: Sim () Nao() ( )ND
Megacapilares:  Sim () Nao () ( )ND

NUmero de capilares nos 3 mm centrais: (_ )ND

Enovelamentos: Sim () Nao() ( )ND
Arbustos:  Sim () Nao () ( )ND Bizarros: Sim () Nao () ( )ND

Morfologia Capilar Normal Predominante
( ) abertos () tortuosos ( ) cruzados () indefinida ( ) cuticulite ( )ND

Andlise por Padréo (deste dedo):
()Normal ( )Padrao SD ( )PadraoLES ( ) Microangiopatia Inespecifica  ( ) Indefinido ( ) ND

OBSERVAGOES:

MAO DIREITA

Microscopia periungueal: Visibilidade: Ruim () Boa () Otima ()
Grau de delecdo Vascular: 0() 1() W) W) ()ND

Presenca de hemorragias: Sim () N&o (1) ()ND

Ectasias: Sim () N&o () ()ND

Megacapilares: Sim () N&o () (_)ND

Numero de capilares nos 3 mm centrais: (_)ND

Enovelamentos: Sim () N&o () ()ND

Arbustos:  Sim () N&o () (_)ND Bizarros: Sim () Ndo () ( )ND

Morfologia Capilar Normal Predominante
() abertos () tortuosos ( ) cruzados () indefinida ( ) cuticulite ( )ND

Andlise por Padréo (deste dedo):
()Normal ( )Padrao SD ( )PadraoLES ( ) Microangiopatia Inespecifica  ( ) Indefinido ( ) ND

OBSERVACOES:

ANALISE POR PADRAO (anélise de todos os dedos):
( )Normal ( )PadrdoSD ( )PadraoLES ( ) Microangiopatia Inespecifica  ( ) Indefinido ( ) ND
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8 ANEXO 3 - Avaliagao Capilaroscépica — Capilaroscopia por Imagem

Imagem Numero:
Data do Exame : I

Microscopia periungueal:

Grau de delecdo Vascular: 0( ) () H() M() ND()
Presenca de hemorragias: Sim () Nao() ND( )
Ectasias: Sim () Nao() ND( )

Megacapilares: Sim ( ) Nao() ND( )

Numero de capilares nos 3 mm centrais: ND ()
Enovelamentos: Sim ( ) Ndo() ND( )
Arbustos:  Sim () Nao () ND ( ) Bizarros: Sim () N&o () (_)ND

Morfologia Capilar Normal Predominante
( ) abertos () tortuosos () cruzados ( ) indefinida () cuticulite ND ()

Andlise por Padrao:

( ) Normal ( )PadrdoSD ( ) PadrdaoLES ( ) Microangiopatia Inespecifica  ( ) Indefinido () ND
Visibilidade: Ruim () Boa () Otima ()

OBSERVACOES:
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9 ANEXO 4 —Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Titulo do Estudo: Avaliacao de Capilaroscopia Periungueal em Pacientes com
Esclerose Sistémica por Diferentes Métodos Opticos.

Estamos convidando o Sr. (a) para participar de um estudo clinico sobre esclerose
sistémica. Nesse estudo, os pacientes realizardo o exame chamado de capilaroscopia
periungueal. Este exame é feito com 3 aparelhos: uma lupa (aparelho parecido com um
microscopio) e dois dermatoscopios (aparelho que parece uma pequena lupa com luz) que
examina a pele perto ou ao redor das unhas. Os resultados obtidos com estes 3 instrumentos
serdo comparados entre si de forma a ver se eles se equivalem.

Estes exames ndo causam dor e ndo implicam em qualquer risco para o paciente. No
momento do exame é realizada uma fotografia da imagem da pele perto das unhas. Estas
fotografias serdo armazenadas para posterior andlise.

Em nenhum momento seré revelada a sua identidade. A concordancia em participar do
estudo pode ser revista em qualquer momento, sem prejuizo de seu atendimento no Hospital de
Clinicas de Porto Alegre

Ao participar deste estudo o Sr/Sra estara contribuindo para avaliar um método de
diagnostico mais simples e acessivel que trara beneficios a muitos outros pacientes, pois permitira
gue eles também possam ter estes aspectos avaliados, 0 que ndo acontece em locais com menos
recursos.

CONSENTIMENTO PARA PESQUISA:

Declaro que fui adequadamente informado quanto os detalhes do estudo ao qual serei
submetido e concordo em participar do estudo. Sei que os dados coletados durante a
investigacao, serdo utilizados com finalidade cientifica e clinica, respeitando os todos preceitos da
ética e que posso retirar meu consentimento a qualquer momento sem nenhuma conseqiéncia
para a continuacdo do meu tratamento. Ao assinar este termo de consentimento livre e
esclarecido nédo estarei abrindo mao de meus direitos legais.

Li e entendi as informacfes apresentadas neste Termo de Consentimento livre e
esclarecido Livre e Esclarecido. Pude fazer perguntas e todas as minhas duvidas foram
esclarecidas.

Nome:
Assinatura: Data: [

CONSENTIMENTO PARA OBTENCAO DE IMAGENS

Autorizo a utilizacdo das imagens dos exames coletadas durante a investigacdo. Sei que
estas imagens serao utilizados com finalidade cientifica e clinica, respeitando os todos preceitos
da ética.

Nome:
Assinatura: Data: [ ]

APRESENTADOR DO TERMO

Nome:
Assinatura: Data: / /

Pesquisador responsavel: Nicolle Gollo Mazzotti (telefone 21018571 / 92838573)
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