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AAP- Antiagregante Plaquetar

APC- Coagulacao com Argon Plasma

Baldo SB- Balao Sengstaken-Blakemore

BUN- Azoto Ureico

CE- Concentrado de eritrocitos

CHUC- Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra
DAC- Doenga Arterial Coronéaria

EDA- Endoscopia Digestiva Alta

FC- Frequéncia cardiaca

GAVE- Ectasia vascular do antro gastrico

GBS- Score de Glasgow-Blatchford

GIST- Tumor do estroma gastrointestinal

HDA- Hemorragia Digestiva Alta

IBP- Inibidor da Bomba de Protdes

ICC- Insuficiéncia Cardiaca Congestiva

LEVE- Laqueacdo elastica de varizes esofagicas
MW- Mallory-Weiss

TAS- Tensao Arterial Sistolica

UCE- Unidades de Concentrado de Eritrocitos
UCIGEH- Unidade de Cuidados Intensivos de Gastroenterologia e Hepatologia
VPN- Valor Preditivo Negativo

VPP- Valor Preditivo Positivo



Resumo

A estratificagdo dos doentes com HDA (Hemorragia Digestiva Alta) aguda, utilizando
escalas prognosticas, apesar de recomendado pelas directivas internacionais, ndo ¢ uma
medida usualmente implementada na pratica clinica. Nenhuma escala demonstrou ser
claramente superior e tendo sido construidas a partir de populacdes especificas, € necessario a
sua validagdo na populagdo portuguesa.

O objectivo do presente estudo consistiu na aplicagdo de escalas de prognostico
(Rockall, GBS, Guglielmi ¢ AIMS65) a populagdo portuguesa, nomeadamente a que
necessitou dos cuidados da Urgéncia do Servigo de Gastroenterologia do CHUC. Deste modo,
pretendeu-se averiguar o valor relativo de cada escala e a sua aplicabilidade a populacao
estudada.

Procedeu-se, assim, a inclusdo prospectiva de doentes submetidos a endoscopia
digestiva alta (EDA) por suspeita de HDA aguda, com registo de multiplas variaveis clinicas
e calculo das 4 escalas. A avaliagdo da ocorréncia dos eventos clinicos em estudo foi feita
através da consulta dos registos clinicos e contacto telefonico.

Ao todo, foram incluidos 94 doentes, sendo que 35 (37,2%) eram do sexo feminino
com uma meédia de idades de 77,9£12,5 anos e 59 (62,8%) do sexo masculino com uma média
de idades de 63,5+13,9 anos. A maioria tinha HDA por ulcera péptica (44; 46,8%). A taxa de
mortalidade foi de 10,6% e a taxa de recidiva foi de 14,9%. A area sob a curva ROC
relativamente a recidiva foi de 0,706 [IC 0,573-0,839 (p=0,015)] e relativamente a
mortalidade foi de 0,737 [IC 0,619-0,856 (p=0,015)] para o AIMS65. A escala de Rockall,
GBS e Guglielmi ndo mostraram relagdo estatisticamente significativa com a mortalidade ou
com a recidiva. Uma pontuagdo <2 no AIMS65 mostrou uma sensibilidade de 71,4%, uma

especificidade de 64,3% e um valor preditivo negativo (VPN) de 91,8% para a recidiva. Para



a mortalidade verificou-se uma sensibilidade de 90,0%, uma especificidade de 64,9% e um
VPN de 98,0% para o mesmo ponto de corte. O GBS, para a necessidade de intervengao
terapéutica, teve uma area sob a curva ROC de 0,869 [IC 0,782-0,957 (p=0,000)].

A escala AIMS65 teve um desempenho razoavel na predigdo da recidiva e da
mortalidade na HDA aguda. Adicionalmente, a escala GBS demonstrou a sua utilidade na
previsdo de doentes de alto risco, que necessitardo de intervengdo terapéutica. Por outro lado,
as escalas de Rockall e Guglielmi ndo se mostraram uteis para os seus objectivos principais,

previsdo da mortalidade e recidiva, respectivamente.



Abstract

Risk stratification using prognostic scores in patients with Acute Upper
Gastrointestinal Bleeding has been recommended by international guidelines. However this
has not gained broad implementation in clinical daily practice. Moreover, no score has clearly
demonstrated to be significantly superior to the others.

The aim of the present study was the application of prognostic scores (Rockall, GBS,
Guglielmi and AIMS65) to the Portuguese population, namely the one needing emergency
medical assistance at the Gastroenterology Department of CHUC. It was intended to ascertain
the relative value of each score and its suitability for the Portuguese population.

Patients with suspected Acute Upper Gastrointestinal Bleeding who underwent
endoscopy were prospectively included, numerous clinical variables were evaluated and 4 risk
scores were calculated. Evaluation of clinical events was made by consultation of the clinical
records or by phone call.

On the whole, 94 patients were included, being 35 (37,2%) women with an age
average of 77,9+12,5 years and 59 (62,8%) men with an age average of 63,5+13,9 years. Most
patients had Bleeding Peptic Ulcer (44; 46,8%). The mortality rate was 10,6% and rebleeding
rate was 14,9%. The area under curve of the ROC curve for AIMS65 was 0,706 [CI 0,573-
0,839 (p=0,015)] and 0,737 [CI 0,619-0,856 (p=0,015)] regarding rebleeding and mortality,
respectively. The Rockall score, GBS and Guglielmi did not show statistically significant
relation with mortality or rebleeding. A AIMS65 score of <2 showed sensibility of 71,4%,
specificity of 64,3% and negative predictive value of 91,8% for rebleeding. Regarding
mortality a sensibility of 90,0%, specificity of 64,9% and negative predictive value of 98,0%
was found for the same cut-off. The GBS score had an area under the ROC curve of 0,869 [IC

0,782-0,957 (p=0,000)] for the need for intervention.



The AIMS65 score showed a reasonable performance in predicting rebleeding and
mortality in Acute Upper Gastrointestinal Bleeding. The GBS proved to be useful in
predicting high risk patients who will need therapeutic intervention. Rockall and Guglielmi
were not found to be useful in predicting their main outcomes, mortality and rebleeding,

respectively.



Introducio

A HDA aguda ¢ uma patologia frequente, com uma incidéncia de 47,7/100 000
habitantes por ano, constituindo a emergéncia gastroenteroldgica mais frequente (1). Apesar
dos avancgos terapéuticos, a mortalidade desta condicdo continua a ser alta, especialmente
quando associada a comorbilidades (2). Além disso, ¢ fonte de elevados gastos relacionados
com o internamento hospitalar e os recursos terapéuticos utilizados (2,3). A estratificacdo do
doente em niveis de risco € parte integrante da abordagem do doente com HDA, estando
incluida nas directivas internacionais (3). Contudo, na pratica clinica, ndo se verifica grande
adesdo a esta medida, discutindo-se o seu valor e facilidade de uso.

Nao obstante a criacdo de varias escalas, com diversos objectivos, nenhuma
demonstrou ainda ser claramente superior as restantes, quer na capacidade de previsdo ou
alocacao de recursos, quer em termos de utilidade na pratica clinica. Além disso, foram
construidas em populagdes com caracteristicas proprias, pelo que, a sua reprodutibilidade
pode nao ser universal, sendo assim necessario proceder a sua validagao.

A escala de Rockall (tabela 1) foi desenvolvida em 1995, a partir de uma populagdo de
2956 doentes (4). Inicialmente foi proposta para a previsdo da mortalidade e baseia-se em
critérios clinicos e endoscopicos, tendo sido validada em maltiplos estudos (5-10).

A escala de Glasgow-Blatchford (GBS) (tabela 2) foi criada em 1997 (11), a partir de
uma populacdo de 1748 doentes, tendo como objectivo primario avaliar a probabilidade da
necessidade de intervengdo terapé€utica endoscdpica, cirurgica ou transfusional. Importa
referir que € composta apenas por critérios pré-endoscopicos, clinicos e analiticos e foi, por
sua vez, também validada em multiplos contextos (12-20), além de numa meta-anélise ter

sido considerada a melhor escala para a previsdo de necessidade de intervencdo terap€utica

@21).



Guglielmi e colaboradores propuseram, em 2002, uma outra escala de avaliacao
(tabela 3), de um estudo que incluiu 738 doentes e que se focou na probabilidade de recidiva
na hemorragia por ulcera péptica (22). Convém salientar o recurso a informacgodes clinicas,
laboratoriais e endoscdpicas, tendo sido considerada a escala mais apropriada para a previsao
da recidiva (21).

Finalmente, a escala AIMS65 (tabela 4) foi publicada em 2011, tendo emergido a
partir da andlise de uma populacdo de 29 222 doentes (23). Foi criada com o objectivo de
prever a mortalidade, a duracdo de internamento e o custo, através da utilizagcdo de varidveis
clinicas e laboratoriais. Para além da validacdo interna, apresentada no seu artigo original, ja
foi alvo de validacao externa noutros estudos (24,25).

O objectivo do presente trabalho consiste na aplicagdo dos scores de progndstico a
populagdo portuguesa, nomeadamente a que necessita dos cuidados da Urgéncia do Servico
de Gastroenterologia do CHUC. Deste modo, pretende-se averiguar o valor relativo de cada

escala e a sua aplicabilidade a populagdo estudada.



Métodos

Neste estudo prospectivo foram incluidos doentes com HDA aguda, submetidos a
EDA no ambito da urgéncia de um hospital terciario (CHUC) durante um periodo de 6 meses.
Procedeu-se ao registo dos doentes numa base de dados informatizada imediatamente apds a
EDA urgente, na maioria dos casos, ou nas 48 horas seguintes.

Foi recolhida informagdo relativamente a dados demograficos (idade e sexo),
proveniéncia, manifestacdes clinicas, comorbilidades, medicagdo antiagregante plaquetar e
anticoagulante, sinais vitais, resultado de estudos analiticos, tempo decorrido desde o inicio
do quadro até a admissdo e desde a admissdo a endoscopia, diagndstico endoscopico e
terapéutica realizada (farmacologica, transfusional, endoscopica e cirtrgica). Foram
calculados os valores das escalas de Rockall, GBS, Guglielmi e AIMS65. Consideraram-se
como outcomes primarios a recidiva e a mortalidade aos 30 dias e como outcomes secundarios
as necessidades em concentrado de eritrocitos (CE), cirurgia e terap€utica endoscopica, € o
tempo de internamento.

A ocorréncia dos referidos eventos clinicos foi determinada com base na anélise dos
processos clinicos e posterior contacto telefonico com o doente, ou cuidador, 30 dias apos o
episodio.

Foram excluidos os doentes em que nao foi confirmada a hemorragia ou em que se
determinou que esta tinha origem baixa, e ainda um caso em que ndo foi possivel o contacto
30 dias apo6s o episodio.

As varidveis continuas sao apresentadas usando a suas médias e desvio padrdo, sendo
as varidveis categoricas expressas em frequéncia e percentagem. Foram utilizados os testes de
chi-quadrado e teste exacto de Fisher para varidveis categoricas e o teste t de Student ou

Mann-Whitney, dependendo da normalidade, para varidveis continuas (considerado



significativo p <0,05). Para a andlise multivariada foi utilizado o Modelo de Regressao
Logistica (Método Forward Conditional) e foram incluidas variaveis com p <0,1 na analise
univariada. Apenas foram incluidos na andlise multivariada os doentes que tinham a
totalidade dos dados disponiveis (84 doentes).
A correlacao dos scores com a mortalidade e recidiva foi avaliada pelas curvas ROC.
A andlise estatistica foi realizada utilizando o programa informatico IBM SPSS

Statistics (IBM Co., Armonk, NY, USA) para Windows (versao 20.0).

Tabela 1 — Escala de Rockall

Idade
<60 0
60-79 1
>80 2
Choque
FC <100 bpm, TAS >100 0
FC>100 bpm, TAS >100 1
FC>100 bpm, TAS <100 2
Comorbilidades
Auséncia de comorbilidade 0
ICC, DAC, outra comorbilidade major 2

Insuficiéncia Hepatica, Insuficiéncia Renal 3
Neoplasia Maligna disseminada

Diagnéstico endoscépico

Sem lesdao, MW 0
Outro diagndstico 1
Neoplasia maligna 2

Achados endoscopicos
Sem estigmas, Mancha de hematina 0
Hemorragia activa, vaso visivel, codgulo aderente 2




Tabela 2 — Escala GBS

Ureia sanguinea (mmol/L)

6,5-7,9 2
8,0-9,9 3
10,0-25,0 4
>25,0 6
Hemoglobina (g/L) no sexo masculino
120-129 1
100-119 3
<100 6
Hemoglobina (g/L) no sexo feminino
100-119 1
<100 6
TAS (mmHg)
100-109 1
90-99 2
<90 3
Frequéncia cardiaca >100 bpm 1
Melenas 1
Sincope 2
Doenca hepatica 2
Tabela 3 — Escala de Guglielmi
Cirrose hepatica 0,83
Cirurgia recente 0,92
TAS <100 1,3
Hematemeses 0,45
Classificacao de Forrest
Ia 2,59
Ib 2,67
ITa 2,36
b 2,42
Ilc 1,91
11T 0
Tamanho da alcera (cm)
<1 0
1-2 0,42
>2 1,53
Localizacio da ulcera
Antro-Piloro 0
Poés-bolbar 0,17
Bolbo duodenal 0,67
Corpo e Fundo 0,94
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Tabela 4 — Escala AIMS65

Albumina <3,0 mg/dl

INR> 1,5

Alteracao estado consciéncia
TAS <90 mmHg

Idade >65 anos
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Resultados

Tabela 5 — Caracterizagcio da populagiao N=94
Idade (anos)
Média + desvio-padrao 68,95+15,1
Mediana 71
Sexo
Masculino 59 (63,2%)
Feminino 35 (37,2%)
Proveniéncia
Domicilio 37 (39,4%)
Centro de Saude 13 (13,8%)
Outro Hospital 41 (43,6%)
Internamento CHUC 3(3,2%)

Apresentacio clinica

Hematemeses 58 (61,7%)
Melenas 55 (58,5%)
Hematemeses e Melenas 24 (25,5%)
Hematoquézias 6 (6,4%)
Sincope 12 (12,8%)
Alteracao consciéncia 7 (7,4%)
TAS (mmHg) 119,21 £25
FC (bpm) 91,7+ 15,7
Horas desde inicio do quadro até admissao (mediana) 52,39 (12)
Horas desde admissdo até endoscopia 6,8+4,9
Comorbilidades
Doenga Hepatica 26 (27,7%)
DAC 12 (12,8%)
ICC 7 (7,4%)
Doenga Renal 17 (18,1%)
Neoplasia maligna 2 (2,1%)
Medicacgao
AAP 36 (38,3%)
Anticoagulantes 8 (8,5%)
AAP + Anticoagulantes 4 (4,3%)

De um total de 103 doentes inseridos na base de dados, excluiram-se 9: em 4 nao foi
confirmada a HDA, em 4 verificou-se que a hemorragia tinha origem baixa e em 1 caso nao
foi possivel o contacto aos 30 dias. Dos 94 doentes restantes, 35 (37,2%) eram do sexo
feminino com uma média de idades de 77,9+12,5 anos, sendo 59 (62,8%) do sexo masculino

com uma média de idades de 63,5+13,9 anos.
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A maioria dos doentes foi referenciada de outros servicos de saude,
predominantemente de outros hospitais (41 doentes, 43,6%). A forma de apresentagdo mais
frequente da HDA foi a de hematemeses, que ocorreu em 60,4% dos doentes. Na tabela 5,
sumarizam-se os dados relativos ao sexo, proveniéncia, apresentacao clinica, comorbilidades

e medicagdao em curso.

Tabela 6 — Diagnéstico Endoscopico N=94
Ulcera péptica 44 (46,8%)
Hemorragia varicosa 22 (23,4%)
Sindrome MW 7 (7,4%)
Esofagite péptica 5(5,3%)
Neoplasia maligna 4 (4,3%)
Gastropatia erosiva 3 (3,2%)
Bulbite erosiva 2 (2,1%)
Lesao de Dieulafoy 2 (2,1%)
GAVE 1 (1,1%)
GIST 1(1,1%)
Angiodisplasia gastrica 1 (1,1%)
Esofagite virica 1(1,1%)
Hemobilia 1(1,1%)

O diagndstico mais frequente foi o de tlcera péptica em 44 doentes (46,8%), seguido
da hemorragia de etiologia varicosa em 22 (23,4%). Relativamente as ulceras pépticas, estas
foram mais frequentemente duodenais, em 24 doentes (54,5%). Os diagnosticos endoscopicos
sdo sistematizados na tabela 6.

Previamente a EDA, a maioria dos doentes (60; 63,8%) foi tratado com Inibidor da
Bomba de Protdes (IBP). A terlipressina foi iniciada empiricamente em 11 doentes (11,7%) e
38 (40,4%) necessitaram de transfusdo prévia com CE. A média de Unidades de Concentrado

de Eritrocitos (UCE) pré-endoscopia foi 2+0,8 e a média de UCE por episddio foi 2,4+3,0.
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No que concerne a terap€utica hemostatica, em 9 (9,6%) doentes foi utilizada
Adrenalina isoladamente; em 12 (12,8%), Adrenalina e Alcool Absoluto; em 5 (5,3%)
Adrenalina e Clips e em 2 (2,1%) recorreu-se a Adrenalina, Alcool Absoluto e Clips. A
terapéutica hemostatica consistiu em LEVE em 11 (11,7%) doentes; utilizou-se APC em 2
(2,1%) doentes e Cianoacriloato em 1 (1,1%). Recorreu-se a Baldo SB em 1 (1,1%) e Balao
SB e Alcool Absoluto em 2 (2,1%) Os dados referentes a terapéutica estio discriminados na

tabela 7.

Tabela 7 — Terapéutica

Terapéutica Farmacolégica

IBP 60 (60,3%)
Terlipressina 11 (11,7%)
UCE pré endoscopia 38 (40,4%)
UCE episddio 67 (71,3%)
Terapéutica Hemostatica 45 (47,9%)
Adrenalina 9 (9,6%)
Adrenalina + Alcool Absoluto 12 (12,8%)
Adrenalina + Clips 5(5,3%)
Adrenalina + Alcool Absoluto + Clips 2 (2,1%)
LEVE 11 (11,7%)
APC 2 (2,1%)
Balao SB 1(1,1%)
Balido SB + Alcool Absoluto 2 (2,1%)
Cianoacriloato 1(1,1%)

Ao todo, 9 doentes (9,6%) apresentaram-se com TAS < 90 mmHg e 24 (25,5%) com
FC >100. A tabela 8 refere-se ao resultado dos estudos laboratoriais. Foram internados 72

doentes (76,6%), sendo que 40 (42,6%) foram internados na UCIGEH.
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Tabela 8 — Parametros laboratoriais

BUN (mg/dl) 45,37 £29,3
Creatinina (mg/dl) 1,45+ 1
Hemoglobina (g/dL) 9,04 +2,6
INR 1,4+0,5
Albumina (g/dl) 3,1£0,8

Tratando-se da Guglielmi uma escala para Ulcera Péptica, a sua aplicagdo so6 foi feita
nos 44 doentes com este diagndstico. Atendendo a que ndo foi possivel obter a informagao
relativa ao INR ou albumina em 10 doentes, s6 foi calculado o valor da AIMS65 de 84
doentes.

O valor médio da escala de Rockall foi de 4,76 + 1,8; o da escala de GBS foi de 10,55
+ 3,9; o da escala de Guglielmi foi de 3,1 + 1,5 e o da escala de AIMS65 foi de 1,46 + 1,1.
Nas figuras 1, 2, 3 e 4 esta representada a distribuicdo dos doentes pelas escalas de Rockall,
Guglielmi, GBS e AIMS65, respectivamente.

Relativamente aos outcomes, 10 (10,6%) doentes morreram; 14 (14,9%) recidivaram,;
2 (2,1%) necessitaram cirurgia; 45 (47,9%) receberam terapéutica endoscopica; 67 (71,3%)
realizaram transfusdo de CE. O tempo médio de internamento foi 5,8+6,7 dias. Dos que
tiveram recidiva, em 7 (50%) esta ocorreu nos primeiros 7 dias (em 2 ocorreu nas primeiras
48 horas). Um total de 8 (61,5%) doentes morreu nos primeiros 7 dias (1 morreu nas

primeiras 48 horas).

15



Frequéncia

Frequéncia

30

254

20

-
w
1

5

0-

Rockall

Figura 1- Distribui¢do dos doentes na escala de Rockall.

257

207

-
W
1

107

0-165 1.66-3.91 392575 575
Guglielmi

Figura 2- Distribui¢do dos doentes na escala de Guglielmi.

16



20

15

Frequ
B
1

5

T T
5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23
GBS

Figura 3- Distribui¢ao dos doentes no GBS.

40

Frequéncia

AIMS65

Figura 4- Distribuicdo dos doentes na escala AIMS65.

17



Tabela 9 — Recidiva

Sim Niao P
Idade 70,29 + 16,8 68,6 + 14,8 0,762
Sexo
Masculino/ Feminino 10(16,9%) / 4 (11,4%) 49 (83,1%)/31 (88,6%) 0,467
Proveniéncia
Domicilio ou Centro de Saude 6 (12%) 44 (88%) 0,451
Outro Hospital ou Internado 8 (18,2%) 36 (81,8%) 0,401
Apresentacio
Hematemes 10 (17,2%) 48 (82,8%) 0,417
Melenas 7 (12,7%) 48 (87,3%) 0,484
Hematemeses e Melenas 3 (12,5%) 21 (87,5%) 1,0
Hematoquézia 2 (33,3%) 4 (66,7%) 0,218
Sincope 2 (16,7%) 10 (83,3%) 1,0
Alteragdo consciéncia 2 (28,6%) 5(71,4%) 0,279
TAS (mmHg) 111,2+19,3 120,61 + 25,7 0,186
FC (bpm) 96,93 + 16,3 90,79 + 15,5 0,206
Comorbilidades
Doenga Hepatica 7 (26,9 %) 19 (73,1%) 0,056
DAC 2 (16,7%) 10 (83,3%) 1,0
ICC 2 (28,6%) 5(71,4%) 0,279
Doenga Renal 4 (23,5%) 13 (76,5%) 0,273
Neoplasia 0 (0%) 2 (100%) 1,0
Pelo menos uma 11 (22,4%) 38 (77,6%) 0,032
N° Comorbilidades 1,1+0,8 0,6+0,7 0,041
Medicacio
AAP 2 (5,9%) 34 (94,1%) 0,045
Anticoagulantes 4 (50%) 4 (50%) 0,016
AAP + Anticoagulantes 1 (25%) 3 (75%) 0,481
Parametros laboratoriais
Hemoglobina (g/L) 8,8+23 9,1+27 0,809
BUN (mg/dl) 43,1 £23,1 458 +30,4 0,882
Creatinina (mg/dl) 1,6 £0,8 1,4 £1,1 0,104
INR 1,7 £0,5 1,4 £04 0,006
Albumina (g/dl) 2,5 +£0,9 3,3 £0,7 0,002
Diagnéstico endoscépico
Ulcera péptica 3 (6,8%) 41 (93,2%) 0,046
Hemorragia varicosa 6 (27,3%) 16 (72,7%) 0,086
Terapéutica farmacologica
IBP 9 (15%) 51 (85%) 0,969
Terlipressina 3 (27,3%) 8 (72,7%) 0,360
UCE pr¢é endoscopia 8 (21,1%) 30 (78,9%) 0,167
UCE episodio 13 (19,4%) 54 (80,6%) 0,061
Terapéutica endoscépica 7 (15,6%) 38 (84,4%) 0,863
Scores prognéstico
Rockall 52+1,9 4,7+1,8 0,513
GBS 11,4445 10,4+3,9 0,448
Guglielmi 3,4+1,2 3,1£1,6 0,759
AIMS65 2,1£1,1 1,3£1,0 0,011
Unidades sangue 5,8+6,0 1,8+1,6 0,001
Necessidade de internamento 11 (12,8%) 61 (87,2%) 1,0
Tempo de internamento 10,1£11,7 5,1£5,1 0,079
Internamento UCIGEH 8(20%) 32 (80%) 0,231
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Tabela 10 — Mortalidade

Sim Niao P
Idade 68,518 68,9+14,8 0,888
Sexo
Masculino/Feminino 7(11,9%) / 3(8,6%) 52(88,1%) /32 (91,4%) 0,739
Proveniéncia
Domicilio ou Centro de Saude 3 (6%) 47 (94%) 0,181
Outro Hospital ou Internado 7 (15,9%) 37 (84,1%) 0,181
Apresentacdo
Hematemes 8 (13,8%) 50 (86,2%) 0,308
Melenas 5(8,3%) 55 (91,7%) 0,736
Hematemeses e Melenas 3 (12,5%) 21 (87,5%) 0,712
Hematoquézia 0 (0%) 6 (100%) 1,0
Sincope 0 (0%) 12 (100%) 0,351
Alteragdo consciéncia 4 (57,1%) 3 (42,9%) 0,025
TAS (mmHg) 109,6+11,2 120,4+25,9 0,087
FC (bpm) 95+18,2 91,31£15,4 0,492
Comorbilidades
Doenga Hepatica 5 (19,2%) 21 (80,8%) 0,133
DAC 0 (0%) 12 (100%) 0,351
ICC 0 (0%) 7 (100%) 1,0
Doenga Renal 0 (0%) 17 (100%) 0,199
Neoplasia 0 (0%) 2(100%) 1,0
Pelo menos uma 5 (10,2%) 44 (89,8%) 1,0
N° Comorbilidades 0,7+0,8 0,5+0,5 0,546
Medicacio
AAP 4 (11,1%) 32 (88,9%) 1,0
Anticoagulantes 1(12,5%) 7 (87,5%) 1,0
AAP + Anticoagulantes 1 (25%) 3 (75%) 0,367
Parametros laboratoriais
Hemoglobina (g/L) 8,5+2,2 9,11+2,6 0,532
BUN (mg/dl) 49,5+48,2 44,9+26,6 0,387
Creatinina (mg/dl) 1,5+1 1,44+1,1 0,677
INR 1,8+0,8 1,4+0,4 0,006
Albumina (g/dl) 2,240,7 3,240,7 0,000
Diagnéstico endoscépico
Ulcera péptica 3 (6,8%) 41 (93,2%) 0,327
Hemorragia varicosa 5(22,7%) 17 (77,3%) 0,050
Terapéutica farmacologica
IBP 8 (13,3%) 52 (86,7%) 0,320
Terlipressina 3(27,3%) 8 (72,7%) 0,091
UCE pré endoscopia 7 (18,4%) 31 (81,6%) 0,084
UCE episodio 9 (14,4%) 58 (86,6%) 0,272
Terapéutica endoscépica 6 (14,3%) 39 (86,7%) 0,512
Scores prognéstico
Rockall 5,2+1,8 4,7+1,8 0,557
GBS 11,1£3,8 10,5+4,0 0,657
Guglielmi 3,4+1,2 3,1£1,6 0,826
AIMS65 2,1£0,6 1,4+1,1 0,011
Unidades sangue 4,1+£3,4 2,2+3,0 0,060
Necessidade de internamento 9 (12,5%) 63 (87,5%) 0,443
Tempo de internamento 7,4+6,3 5,6+6,7 0,252
Internamento UCIGEH 5(12,5%) 35 (87,5%) 0,739
Recidiva 9 (64,3%) 5(35,7%) 0,006
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Nas tabelas 9 e 10, figura a relacdo das varidveis recolhidas com a recidiva e com a
mortalidade, respectivamente. Pela sua andlise, depreende-se que a presenca de uma
comorbilidade [11 (22,4%) versus 38 (77,6%) (p=0,032)] e o nimero de comorbilidades
[1,1+0,8 versus 0,6+0,7 (p=0,041)] mostraram relagdo com recidiva. Também a medicacao
com anticoagulantes favorece a recidiva [4 (50%) versus 4 (50%) (p=0,016)]. Diversamente, a
medicacdo com AAP mostrou ter um efeito protector em relacao a recidiva [2 (5,9%) versus
34 (94,1%) (p=0,045)]. No mesmo sentido, o diagnostico de tlcera péptica relacionou-se com
a ndo ocorréncia de recidiva [3 (6,8%) versus 41 (93,2%) (p=0,046)]. O niimero de unidades
de sangue correlacionou-se com a recidiva [5,8+6,0 versus 1,8+1,6 (p=0,001)]. Na analise
multivariada, as variaveis que se revelaram independentes na previsdao de recidiva foram:
diagnostico de doenca hepatica (p=0,011), nimero de unidades de sangue transfundidas
(p=0,001) e medicagdo com anticoagulantes (p=0,004).

Foi demonstrada a correlagdo da apresentacdo com alteragcao do estado de consciéncia
com a mortalidade [4 (57,1%) versus 3 (42,9%) (p=0,025)]. O INR tem relagdo directa com a
mortalidade [1,84+0,8 versus 1,4+0,4 (p=0,006)] e com a recidiva [1,7+0,5 versus 1,4+0,4
(p=0,006)], assim como a albumina tem relacao inversa com estes outcomes [2,2+0,7 versus
3,2+0,7 (p=0,000)] e [2,5+0,9 versus 3,3+0,7 p=0,002)], respectivamente. E importante
sublinhar que a recidiva relacionou-se directamente com a mortalidade [9 (64,3%) versus 5
(45,8%) (p=0,006)]. Na analise multivariada, a alteracdo do estado de consciéncia (p=0,038) e
a diminuicdo da albumina (p <0,001) mostraram ser predictores independentes de
mortalidade.

Note-se que nenhum doente com um valor de 0 na escala AIMS65 recidivou ou
morreu. De igual forma, nenhum doente morreu ou recidivou com um valor da GBS inferior a
2 ou da Rockall inferior a 3. O valor inferior da escala de Guglielmi em caso de morte foi de

2,42 e de recidiva foi de 2,5.
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A escala de Rockall ndao mostrou valor na predicdo de mortalidade (p=0,564) ou de
recidiva hemorragica (p=0,521). A GBS também nao foi util nem para mortalidade (p=0,659)
nem para recidiva (p=0,451). De igual modo, a Guglielmi também ndo demonstrou uma

relacdo estatisticamente significativa com a mortalidade (p=0,816) e a recidiva (p=0,727)
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Figura 5- Curva ROC do AIMS65 para mortalidade. Figura 6- Curva ROC do AIMS65 para recidiva.

Como representado na figura 5, a AIMS65 mostrou ser 1til para prever a mortalidade
(AUC=0,737 [IC 95% 0,619-0,856] p=0,015). O ponto de corte encontrado foi de 1,5
(sensibilidade 0,900; sensibilidade 0,649), ou seja um valor <2 na AIMS65.

A AIMS65 também demonstrou valor para prever a recidiva (AUC=0,706 [IC 95%
0,573-0,839] p=0,015), como ilustrado na figura 6, de igual modo, com um ponto de corte de
1,5 (sensibilidade 0,714;especificidade 0,643).

Um valor de AIMS65 <2 tem uma sensibilidade de 90,0%, uma especificidade de
64,9%, um valor preditivo positivo (VPP) de 25,7% e um VPN de 98,0% para a mortalidade.
O valor de AIMS65 <2 tem uma sensibilidade de 71,4%, uma especificidade 64,3%, um VPP

de 28,6% e um VPN de 91,8% para a recidiva.

21



Sensibilidade

Figura 7- Curva ROC do GBS para necessidade de intervencgao.
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A escala GBS mostrou ser ttil na previsdo da necessidade de intervengao terapéutica,

como representado na figura 7 (AUC=0,869 [IC 95% 0,782-0,957] p=0,000), com um ponto

de corte de 10,5 (sensibilidade 0,714;especificidade 0,882).
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Discussao

A existéncia € o namero de comorbilidades, assim como a subida do INR e a
diminui¢do da albumina mostraram relacdo directa com a recidiva, mas nao na analise
multivariada. De uma maneira ou de outra, as escalas de Rockall, Guglielmi ¢ GBS t€ém em
consideragao as comorbilidades. Porém, s6 o AIMS65 inclui o INR e albumina.

Pese embora o diagndstico de tlcera péptica ter indicado ser um factor protector em
relagdo a recidiva, ndo obteve o mesmo resultado na analise multivariada. Esta possivel
relagdo de protecdo pode ser entendida a luz do conhecimento da boa resposta da ulcera
péptica ao tratamento farmacologico e endoscopico.

No sentido de explicar a relacdo inversa entre o uso de AAP e a recidiva, poder-se-a
colocar a hipdtese da gravidade da hemorragia ser menor quando associada a AAP.

A medicacdo com anticoagulante mostrou ser um factor predictor independente de
recidiva, embora nenhuma escala incorpore directamente este parametro. No entanto, o seu
efeito ¢ indirectamente contabilizado com a inclusdo do INR na AIMS635, visto que a maioria
dos anticoagulantes utilizados na pratica clinica alteram o seu valor.

O ntmero de unidades de sangue nesse episddio também mostrou ter relacao
independente com a recidiva. Facilmente se entende que uma maior necessidade de
transfusdes indica hemorragia mais grave, persistente ou recidivada.

O facto de existir doenca hepatica, na analise univariada, ndo foi estatisticamente
significativo para recidiva, mas mostrou uma tendéncia nesse sentido (p=0,056). Assim, foi
incluido na andalise multivariada, onde mostrou ser um factor de risco independente para
recidiva. Fica, deste modo, demonstrada a importancia da presenca de patologia hepatica no

prognostico dos doentes, algo que € corroborado pela presenca dessa variavel na escala de
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Rockall, Guglielmi e GBS e ainda indirectamente na AIMS65 ao incorporar o INR e
albumina sérica, habitualmente alterados nos portadores de patologia hepatica.

As duas variaveis encontradas na analise multivariada como independentes para o
risco de mortalidade estdo assim unicamente presentes na escala AIMS65. Naturalmente, a
alteragdo do estado de consciéncia indicia compromisso cerebral, sendo sugestiva de
hemorragia importante. Por outro lado, podera relacionar-se com o diagnostico de doenga
hepatica cronica, frequentemente complicada de encefalopatia portossistémica, sobretudo nos
eventos de HDA. Também foi observada uma correlacao entre a diminui¢ao da albumina e o
risco de mortalidade, comprovando o seu papel na determinacdo do prognostico destes
doentes.

Apesar do aumento do INR e a recidiva terem mostrado relagao com a mortalidade, tal

ndo se verificou na analise multivariada.

Rockall

Neste estudo, a escala de Rockall ndo mostrou capacidade de previsao da mortalidade
ou da recidiva. Tendo em conta que a mortalidade ¢ o desfecho para o qual foi criado, e tendo
sido validado nesse aspecto, seria de esperar resultados diferentes (5-7,9,10). Diferentemente,
em relagdo a recidiva, vai ao encontro de muitos trabalhos, que ndo conseguiram a validagao

da sua previsao.

Guglielmi

A escala de Guglielmi foi criada para a previsdo de recidiva na ulcera péptica. No

presente estudo, apenas se verificou recidiva hemorragica em 3 doentes com ulcera péptica,
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impedindo a generalizagdo destes resultados. Numa meta-analise (21) envolvendo diversas
escalas, esta demonstrou ser a melhor para previsdao de recidiva. No entanto, ndo foram
realizados estudos de validagdo, apresentando resultados pobres neste trabalho e revelando
varias limitagdes, nomeadamente a sua complexidade e a inclusdo de multiplas ponderacdes
em cada varidvel. Além de se tornar pouco atractivo para o Servico de Urgéncia, este facto
denota um defeito da derivacdo da escala, uma vez que se adequa perfeitamente a populagao

estudada, mas, naturalmente, torna-se menos reprodutivel noutras populacdes.

A escala de GBS ndo revelou elevada capacidade na previsdo da mortalidade e da
recidiva, ao contrario de outros estudos, onde demonstrou valor tanto para a mortalidade ¢ a
recidiva, como para prever necessidade de intervengdo terapéutica (14,17,20) . Contudo,
relativamente a necessidade de intervencgdo, principal objectivo para que foi criada, neste
trabalho obteve-se uma AUC de 0,869 (p <0,05). Wang e colaboradores (26) chegaram a
conclusdes similares: ndo demonstraram grande poder na previsao de morte e recidiva com a
GBS (AUC relativamente baixa); todavia obtiveram bons resultados na estratificacdo dos
doentes em alto risco (necessidade de terapéutica endoscépica, transfusional ou cirtrgica).
Outros estudos também encontraram limitagdes da GBS para previsdo de mortalidade e
recidiva (18,27).

Em diversos trabalhos, a GBS tem demonstrado que ¢ util para excluir o internamento
dos doentes de baixo risco, que ndo precisardo de interven¢do, permitindo o tratamento em
ambulatodrio (13-16,18-20,28) . Os pontos de corte utilizados tém variado entre os estudos: 0,
2 ou 3. Em relacdo a esse aspecto, ndo podemos tirar muitas conclusdes, uma vez que a

amostra deste trabalho tem poucos doentes considerados de baixo risco. Estes dados podem
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ser explicados pelo facto de um critério de inclusdo ter sido a realizacdo de endoscopia. Os
doentes menos graves, que inspiravam poucos cuidados, em que o médico considerou que nao
beneficiariam de EDA, ndo foram incluidos no estudo. Nenhum doente com um valor de 0 na
escala GBS foi incluido no estudo.

Porém, os valores de corte sugeridos, apesar de elevada sensibilidade, apresentam
baixa especificidade em multiplos trabalhos (16,28-30). Este facto acarreta diminui¢ao do
interesse deste instrumento para selec¢do dos doentes para tratamento em ambulatéorio. Houve

ainda um estudo em que 13% dos doentes com 0 na GBS necessitaram de interven¢ao (31).

AIMS65

No estudo de derivacdo da escala AIMS65 (23), um segundo grupo de doentes foi
utilizado para validagdo. A éarea por baixo da curva ROC para a mortalidade no grupo de
derivagdo e validagdo foi, respectivamente, 0,80 ¢ 0,77. Como ponto de corte para baixo/alto
risco de mortalidade, foi utilizado o valor de 2. De igual modo, a AIMS65 também mostrou
correlagdo com a mortalidade no trabalho de Hyett e colaboradores (25), com area por baixo
da curva ROC de 0,97, encontrando como ponto de corte 0 mesmo valor de 2. Em contraste,
relativamente a recidiva, o valor encontrado nao foi tdo bom (AUC de 0,63), mas o ponto de
corte também foi 2.

Neste trabalho, o AIMS65 revelou um poder de previsao razoavel para a mortalidade
(AUC de 0,737). Embora tenha sido encontrado um resultado ligeiramente mais fraco para a
recidiva (AUC de 0,706), obteve-se, ainda assim, um valor mais alto que no estudo acima
referido. O ponto de corte encontrado foi 2, tanto para a morte como para a recidiva,

semelhante aos outros estudos supracitados. Este ponto de corte tem um VPN elevado para
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recidiva e ainda mais elevado para mortalidade, permitindo excluir a ocorréncia de tais
desfechos, com relativa seguranca.

A utilidade do AIMS65 passa pela sua facilidade de uso, nomeadamente por utilizar
poucas variaveis, com igual peso e faceis de memorizar. Além disso, baseia-se em dados
obtidos a partir da historia clinica e de analises laboratoriais, informacao relativamente facil
de recolher no Servigo de Urgéncia, permitindo a sua contribui¢ao, na abordagem ao doente,
logo desde a avaliagdo inicial. Finalmente, foi derivado e validado em populagcdes

consideraveis (29 222 e 32 504 doentes, respectivamente).

Limitagdes

A pequena dimensdo da amostra constitui uma limitagdo fundamental deste trabalho.
Consequentemente, existem subgrupos de dimensao reduzida, impedindo a obten¢do de maior
significancia estatistica. Explicacdes possiveis sdo o tempo limitado de inclusdo (6 meses) e a
baixa taxa de inclusdo por parte da equipa médica. Tal ¢ explicado principalmente pela
elevada carga assistencial no servigo de urgéncia. Assim, foi necessario alargar o periodo de
inclusdo, introduzindo os doentes nas primeiras 48 horas depois da endoscopia.

O facto de s6 terem sido incluidos no estudo doentes que realizaram endoscopia,
constitui um viés importante. Para o evitar seria necessario recolher os dados dos doentes com
HDA em que a endoscopia foi considerada desnecessaria, de maneira a poder tirar conclusdes
mais consistentes. Tal medida seria de muito dificil execugdo visto que esta decisdo ¢ tomada
nos varios niveis de cuidados e raramente registada.

Outro possivel viés tera sido o facto de os casos mais graves motivarem mais
facilmente os médicos para a introducio dos doentes no sistema. E uma possivel explicagdo
para a elevada percentagem (42,6%) de doentes internados na UCIGEH e de doentes que

necessitaram de terapéutica de tltimo recurso (3 doentes com utilizacao de Balao SB).
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Conclusio

O presente estudo de avaliagdo de quatro escalas prognosticas no contexto de HDA
aguda num servico de Gastrenterologia de um hospital terciario apresentou como resultado
mais relevante que a escala AIMS65 evidenciou uma boa correlagio com a recidiva
hemorragica e com a mortalidade, tendo o ponto de corte <2 sido identificado para
seleccionar doentes de baixo risco. Por outro lado, importa salientar que a escala GBS
mostrou a sua utilidade na previsdo dos doentes de alto risco que necessitardo de intervengao
terapéutica. Pelo contrario, as escalas de Rockall e de Guglielmi ndo se mostraram tteis para
0s seus objectivos principais.

Sdo necessarios mais estudos € de maior dimensdo, de modo a confirmar estes
resultados e determinar qual o papel das escalas progndsticas da HDA aguda no contexto da

populagdo portuguesa.
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