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Resumo

Introducdo: A Hemorragia Digestiva Obscura (HDO) é uma hemorragia persistente ou
recorrente do trato gastrointestinal, de etiologia desconhecida apos endoscopias digestivas
alta e baixa negativas. Pode ser classificada em oculta (HDOO) ou manifesta (HDOM). A HDO
representa 5% das hemorragias digestivas e sendo o intestino delgado a localizacao mais
comum, o seu diagnostico constitui um desafio. A Capsula Endoscopica (CE) é um exame de
primeira linha na sua investigacdo, capaz de avaliar toda a superficie do intestino delgado

sendo seguro e nao invasivo.

Objetivos: Caracterizar uma série hospitalar de pacientes que realizaram CE por HDO, no
sentido de determinar a importancia do exame na abordagem destes pacientes; avaliar

diferencas nos doentes com HDOM e HDOO e fatores preditivos de resultados positivos na CE.

Métodos: Estudo retrospetivo que incluiu doentes que realizaram CE por Hemorragia Digestiva
Obscura oculta ou manifesta no Servico de Gastrenterologia do Hospital Amato Lusitano (HAL)
- Unidade Local Salde (ULS) de Castelo Branco, no periodo compreendido entre 2004 e 2014.

Estudo estatistico realizado com SPSS® 21.0.

Resultados: Analisaram-se 70 pacientes com diagndstico de HDO, com idade média de 70
anos, dos quais 40 (57%) apresentavam HDOO e 30 (43%) apresentavam HDOM. O exame
decorreu sem complicacdes em 65 pacientes (92,9%). Os doentes com HDOM eram
significativamente mais idosos que os pacientes com HDOO (75,87a Vs. 65,7; b = 0,012).A
média das concentracdes de hemoglobina antes da realizacao da CE foi superior nos pacientes
com HDOO (8,3 Vs. 7,9; b = 0,405). A necessidade de transfusdo sanguinea foi superior nos
doentes com HDOM (80 % Vs. 67,5%; b = 0,287). A média de internamentos na HDOM foi
superior e estatisticamente significativa (1,63 Vs. 0,68; b= 0,017). O grupo da HDOO
encontrava-se nao apenas mais anticoagulado que o grupo da hemorragia manifesta (7,5% Vs.
3,3%) como também fazia mais anti-inflamatorios (15% Vs. 10% P=0,110). O niUmero de CE com
achados positivos foi superior no grupo da HDOM (60 Vs. 37,5%; b= 0,062). Nos dois grupos, o
principal achado da CE foram as angiodisplasias (HDOM 40 % Vs. HDOO 22,5 %; P = 0,062). Os
resultados da CE mostraram que a idade média dos pacientes com resultado positivo foi
significativamente superior (positivo 73,48 Vs. negativo 67, P = 0,04); a maioria dos pacientes
com resultado positivo apresentou-se com HDOM (54,5%); a média de hemoglobina foi mais
baixa nos pacientes com resultado positivo e também houve maior necessidade transfusional
nestes pacientes; os pacientes com achados positivos faziam mais antiagregacao (positivo
33,3 Vs. negativo 13,5; P = 0,098). Verificou-se que o nimero de resultados positivos aumenta
com a idade. Para os pacientes com mais de 60 anos o principal diagndstico foram as

angiodisplasias. O tempo de evolucao da HDO nao influenciou a detecao de achados positivos.
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Conclusdo: Este estudo veio confirmar a importancia da CE na abordagem de
pacientes com HDO, demonstrando que a CE é uma ferramenta valida, Gtil e segura. Nao foi
possivel aferir se a mesma se revela mais Gtil no grupo da hemorragia manifesta ou oculta. Os
doentes com HDOM apresentaram uma idade mais avancada e maior nimero de
internamentos. Foi possivel verificar ainda que a idade mais avancada é um fator associado
com mais achados positivos na CE, pelo que estes doentes poderdao ser os que mais podem

beneficiar deste exame.
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Abstract

Introduction: Obscure Gastrointestinal bleeding (OGIB) is defined as bleeding from
gastrointestinal tract that persists or recurs without an obvious source being discovered by
upper endoscopy and colonoscopy. OGIB is classified as either occult or overt. OGIB accounts
for 5% of all cases of Gl bleeding and is frequently due to a lesion in the small bowel what
makes its diagnostic challenging. The Capsule Endoscopy (CE) is a first-line examination in our

research, able to evaluate the entire surface of the small bowel, safe and noninvasively.

Objetives: to characterize a series of hospital patients who underwent CE for OGIB, in order
to assess the importance of this particular approach to these patients; evaluate differences in
patients with occult OGIB and overt OGIB and evaluate factors predicting positive findings in
the CE.

Methods: Retrospective study which included patients who underwent CE by occult or overt
OGIB Gastroenterology Service in the Hospital Amato Lusitano - ULS Castelo Branco, in the
period between 2004 and 2014. Statistical analysis was performed with SPSS® 21.0.

Results: We analysed 70 patients with OGIB, with an average age of 70 years of which 40
(57%) had occult OGIB and 30 (43%) had overt OGIB. The procedure took place without
adverse effects in 65 (92.9%) of the patients. Patients with overt OGIB were significantly
older than patients with occult OGIB (75.87 vs 65.7; P = 0.012) .The hemoglobin
concentration prior to CE was higher in patients with occult OGIB (mean 8.3 vs. 7, 9 b =
0,405). The need for blood transfusion was higher in patients with manifest OGIB (80% vs
67.5%; b = 0,287). The number of hospitalizations was higher and statistically significant in
patients with overt OGIB (mean 1.63 vs. 0.68; P = 0.017). The group with occult OGIB was
more anticoagulated than the overt OGIB group (7.5% vs. 3.3%) and had more anti-
inflammatory medication (15% vs. 10%). Positive findings with CE were higher in overt OGIB
group (60 vs. 37.5%; b = 0,062). In both groups, the main finding of the CE was angiodysplasia
(overt OGIB 40% Vs occult OGIB 22.5%; b = 0,062). The CE results showed that the mean age
of patients with positive results was significantly higher (positive 73.48 vs. negative 67 b =
0.04); most patients with positive results presented overt OGIB (54.5%); hemoglobin
concentration was lower in patients with positive results and there was a greater need for
transfusion in these patients; patients with positive findings had a higher antiplatelet
therapeutic yield (positive 33.3 Vs 13.5 negative; P = 0,098). Positive diagnostic yield was
found to increase with age. For patients over 60 years the main diagnosis was angiodysplasia.
Time between OGIB diagnosis and CE procedure was found not to influence positive diagnostic

yields.
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Conclusion: This study clearly supports the importance of the CE in managing patients with
OGIB, demonstrating that the CE is a valid and useful tool. Our findings did not support
conclusions regarding differences in the usefulness of CE between overt OGIB and occult
OGIB. Patients with overt OGIB proved to be older and have a greater hospital admissions
yield. In addition we found that older age is a fator associated with more positive findings in

the CE, so these patients may be those who can benefit from it the most.
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1.Introducao

A Hemorragia Digestiva Obscura (HDO) € uma hemorragia persistente ou recorrente do
trato gastrointestinal (TGl), de etiologia desconhecida apds endoscopias digestivas alta e
baixa negativas.(1)(2)(3)(4)(5) A HDO pode ser classificada em manifesta (HDOM) ou oculta
(HDOO). A HDOM caracteriza-se por se apresentar como uma hemorragia clinicamente
evidente sob a forma de hematoquézias, melenas ou, mais raramente, hematemeses. A HDOO
€ definida pela presenca de anemia ferropénica ou por pesquisa de sangue oculto nas fezes
positiva (PSOF). (6)(1)(7)(8)

A HDO representa 5% das hemorragias digestivas. Embora o intestino delgado seja a
localizacdo mais comum da maioria das causas da HDO, o seu diagnostico é muitas vezes um
desafio. Em muitos casos o diagnostico é tardio, com consequente morbilidade e mortalidade.
(2)3)4)(5)(9)(10)(11)

As principais causas de HDO variam de acordo com o grupo etario: antes dos 40 anos
as causas mais frequentes sao a Doenca de Crohn (34,5%) e os tumores do intestino delgado
(ID) (23,6%); entre os 41-60 anos, as alteracdes vasculares (34,8%) e os tumores do intestino
delgado (31.3%) sao os achados mais comuns; depois dos 60 anos, as etiologias mais
frequentes sao as lesoes vasculares (54,3%) e as Ulceras (13%).(8)(1)(12)(13)

A Capsula Endoscopica (CE) € um dos exames de primeira linha na investigacdo da
HDO.(3)(7) A CE permite uma avaliacao de toda a superficie do intestino delgado, é segura e
nado invasiva, facil de realizar, sem necessidade de sedagdo ou hospitalizacao e quase isenta
de complicacoes. (2)(3)(7)(14)(8)(15) Em diversos estudos, tem mostrado melhores resultados
do que outras técnicas utilizadas para avaliar o intestino delgado, tais como como a
enteroclise, enteroscopia convencional, o transito britado e a angiografia. (8)(15)(6)(10)(9)

Como a capsula viaja através do trato gastrointestinal propulsionada apenas pelas
ondas peristalticas, nem sempre se desloca no sentido axial ficando por vezes aderente a
mucosa e gerando pontos cegos no estudo.(5)(8)(16). Pela mesma razao podem verificar-se
estudos incompletos em que durante o tempo de gravacao a capsula nao chega ao cego. (16)
0 custo do exame é também uma limitacao, tal como, o facto de nao permitir a realizacao de
biopsia do tecido nem medidas terapéuticas no local da lesdo.(7)(5)(8)(17) A falta de
linguagem padrao ou de um indice para descrever as lesdes que sao visualizadas pela capsula
sao um aspeto ainda em desenvolvimento.(16)

A principal complicacdo da capsula é a sua retencao(7)(15), isto é, a sua permanéncia
no corpo por 2 semanas ou mais, tornando necessario procedimento médico, endoscopico ou

cirlrgico, para remové-la.(16)
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Os objetivos deste estudo foram:

e avaliar as caracteristicas clinico-epidemiologicas dos doentes com HDO que
realizaram CE, através da caracterizacdo dos resultados do exame, dos
padroes de uso de anti-inflamatérios ndo esteroides, antiagregantes e
anticoagulantes, do numero de internamentos e idas a urgéncia, da
necessidade transfusional no grupo da HDOM e da HDOO;

e determinar fatores preditivos de achados positivos na CE.

A investigacdo deste grupo de pacientes podera contribuir para otimizar a abordagem
de pacientes com diagnostico de HDO.

Hipdtese de estudo:

A CE é mais eficaz na abordagem de pacientes com Hemorragia Digestiva Obscura
Manifesta.
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2.Materiais e Métodos

Estudo retrospetivo de uma série hospitalar de pacientes que realizaram Capsula
Endoscopica por Hemorragia Digestiva Obscura no periodo compreendido entre 2004 e 2014.

A informacéo clinica foi obtida através da consulta dos relatorios de CE e respetivo
processo clinico do doente do Servico de Gastrenterologia do HAL - ULS Castelo Branco.

Foram incluidos no estudo todos os pacientes cuja indicacao clinica para realizacao da
CE fosse HDO. A HDO foi definida como oculta em todos os pacientes que se apresentavam
com anemia ferropénica ha mais de 3 meses e/ou PSOF positiva. A anemia ferropénica foi
definida para valores de Hb inferiores a 13 g/dL nos homens e inferior a 12 g/dL nas
mulheres; volume corpuscular médio inferior a 80 fL (microcitose), concentracdo de Hb
corpuscular média inferior a 33% e Hb corpuscular média inferior a 30 pg (hipocromia). (18)A
HDO manifesta foi definida como a presenca de hemorragia clinicamente identificavel sob a
forma de melenas ou hematoquézias ou hematemeses.

Excluiram-se do estudo os pacientes com anemia ferropénica com menos de 3 meses
de evolucao e pacientes com HDOM e HDOO cujo resultado da EDA e EDB fosse inconclusivo.
Foram ainda excluidos todos os pacientes cujo seguimento clinico foi feito fora do HAL.

Recolheram-se os seguintes dados: caracteristicas demograficas (idade e género) e
caracteristicas clinicas: tipo de hemorragia (HDOO ou HDOM); tempo de hemorragia (em
meses), n° de internamentos; n° de entradas na urgéncia; necessidade de transfusdao de
sangue, concentracdo de Hemoglobina a altura da realizagdo da CE (em g/dl),pesquisa de
sangue oculto nas fezes (positiva/negativa), medicacao habitual (antiagregantes,
anticoagulantes e anti-inflamatorios), complicacbes da CE; resultado da capsula
(positivo/negativo). O exame foi considerado positivo sempre que se identificou hemorragia
ativa, isto €, sangue no lUmen intestinal, ou lesbes com alto potencial hemorragico como
angiodisplasias, Ulceras, multiplas erosdes, tumores e polipos com estigmas de hemorragia. O
exame foi considerado negativo sempre que foram encontradas lesdbes com potencial
hemorragico incerto e todas as lesdes sem potencial hemorragico que incluem
linfangiectasias, lesdes papulares, bulbite, pontos eritematosos e congestao e sempre que nao
foram encontradas lesoes nem sinais de hemorragia ativa.

As variaveis foram analisadas considerando a totalidade da amostra e categorizadas

consoante o tipo de hemorragia: HDO oculta ou HDO manifesta.

Procedimento:

Foi usada a PillCam2 da Given Imaging® em todos os pacientes. No dia anterior ao
exame, os pacientes realizaram uma dieta liquida e sem fibras e cumpriram jejum a partir da
noite. Todos os pacientes beberam uma solucao oral de polietileno glicol com 2L na tarde
anterior, para limpeza do trato gastrointestinal. Os pacientes deglutiram a capsula na manha

seguinte e voltaram para casa com instrucdes de que poderiam beber liquidos e ingerir uma
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refeicao leve apos 6h. Voltaram apo6s 10 a 12h depois do inicio do estudo para entregar o
gravador das imagens. Os pacientes foram informados das possiveis complicacdes da capsula
€, No caso em que nao se verificasse expulsao natural da mesma ou surgissem sinais de alarme
(dor abdominal e/ou vomitos), deveriam recorrer ao servico de urgéncia/ gastrenterologia.

As imagens de cada capsula foram analisadas independentemente por 2
gastroenterologistas e, sempre que os achados diferiram, foram discutidos pelos 2 até se
obter consenso. O exame por capsula foi considerado total e bem sucedido sempre que esta
alcancou o cego durante o tempo total de gravacao e foi considerado incompleto sempre que
nao o atingiu. A retencao da capsula foi definida como a permanéncia da mesma no TGl por
mais de 2 semanas.

O presente estudo foi aprovado pelo Conselho de Administracao e pela Comissao de

Etica do Hospital Amato Lusitano.

Metodologia estatistica:

Os dados recolhidos foram organizados e incluidos numa base de dados elaborada no
programa SPSS Statistics 21.0®, tendo sido posteriormente analisados e apresentados sob a
forma de texto, tabelas e graficos.

Para as variaveis independentes nominais, a comparacdo entre grupos foi efetuada
utilizando o Teste do Qui-Quadrado, desde que cumpridas as regras de Conrad. Quando
algumas das condicdes nao esteve presente, aplicou-se o Teste exato de Fisher. Para as
variaveis independentes continuas, a escolha do teste para a comparacao entre grupos foi
dependente das condicbes de aplicabilidade de testes paramétricos: verificagdo em cada um
dos grupos da normalidade em funcao dos testes de normalidade (Shapiro-Wilk ou
Kolmogorov-Smirnov). Quando a normalidade estava presente, aplicou-se o teste t de Student
(o valor da estatistica de teste e do p-value a considerar dependera da presenca ou nao da
homogeneidade das variancias definido pelo Teste de Levene). Se a normalidade nao estava
presente, aplicou-se o teste ndo paramétrico de Mann-Whitney U. Um valor de p inferior a

0,05 foi considerado significativamente estatistico.
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3.Resultados

3.1 Caracteristicas clinicas e demograficas dos
pacientes:

Entre o ano de 2004 e 2014, foram realizados 89 capsulas endoscopicas em pacientes
com diagnostico de Hemorragia Digestiva Obscura. Destes, 19 foram excluidos por
inacessibilidade do processo clinico ou de informacao clinica referente a época da realizacao
da CE. A amostra final foi, assim, de 70 pacientes.

A populacao era constituida maioritariamente por pacientes do sexo feminino (n= 38;
54,3%). A idade média dos pacientes foi de 70 anos, incluindo-se, na sua maioria, no grupo

etario dos 70-79 (grafico 1).

Distribuicéo por grupo etario

80-89 20

70-79 44,3
60-69 21,4

50-59 7,1

40-49 4,3

20-29 1,4

<20 1,4

Grafico 1. Percentagem de pacientes por grupo etario.

Dos 70 doentes com HDO, 40 (57,1%) apresentavam HDOO e 30 (42,9%) HDOM. Todos
os doentes com HDOO apresentavam anemia ferropénica e, dos doentes com HDOM, 17
apresentavam melenas; 11, hematoquézias e 2 apresentavam episodios alternados de

hematoquézias e melenas.
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Tipo de HDO

43%

# Hemorragia oculta Hemorragia manifesta

Grafico 2. Percentagem de pacientes com HDO oculta e manifesta que realizaram CE

Quanto ao tempo de evolucao da HDO, contabilizada em meses, 34 pacientes (48,6%)
tinham diagnostico de HDO ha mais de 6 meses, 7 (10%) entre 3 e 6 meses e 29 (41,4%) ha
menos de 3 meses. (tabela 1)

Os doentes com HDO apresentavam uma média de 1 internamento motivado por esta
patologia e recorreram ao Servico de Urgéncia (SU), em média, 1 vez antes da realizacao da
CE.

Durante a evolucdo clinica da HDO, através da avaliacdo na urgéncia, no
internamento ou em consulta de Gastrenterologia, constatou-se a necessidade de transfusao
sanguinea em 51 pacientes (72,9%). (Tabela1)

A data da realizacdo da CE, os pacientes com HDO tinham uma média de
concentracao de hemoglobina de 8,16 g/dL, registando-se valores entre 3,8 e 13,9g/dL.
(tabela 1)

Houve registo da realizacao da PSOF em apenas 4 dos 70 pacientes, dos quais 2 foram
positivas.

No que diz respeito a medicacao habitual que possa ter relacdo com a HDO, a maioria
dos pacientes (n=39, 55,7 %) nao fazia qualquer medicacao antiagregante, anticoagulante ou
anti-inflamatodria. Dos pacientes que habitualmente tomavam estes farmacos, a categoria

mais usada eram os antiagregantes (n=16, 22,9%). (Tabela 1)
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Tabela 1 Caracteristicas da populacao com HDO - caracterizacao da amostra.

Caracteristica Doentes N (%)
Género

Masculino 32 (45,7)
Feminino 38 (54,3)
Idade média+DP 70,06+13,2

Tipo de Hemorragia

HDOM 30 (42,9)
- Melenas 17 (24,3)
- Hematoquézias 11 (15,7)
- Melenas e hematoquézias 2 (2,9)

HDOO 40 (57,1)

Tempo de evolucdo (em meses)

<3 29 (41,4)
3-6 7 (10,0)
>6 34 (48,6)
N° médio de idas a urgéncia+DP 1,19+1,05
N° médio de internamentos+DP 1,09+1,00
Necessidade de transfusao 51 (72,9)
Concentracdao média de Hb+DP 8,16+2,34
Medicacao

Anticogulacao 4 (5,7)
Antiagregacao 16 (22,9)
Antiinfamatorios 9 (12,9)
Nao medicados 39 (57,7)

Legenda: DP = desvio padrao; HDOM: hemorragia digestiva obscura manifesta; HDOO: hemorragia

digestiva obscura oculta; Hb: Hemoglobina;

3.2Caracteristicas do procedimento:

Todos os pacientes deglutiram a capsula sem dificuldade e nao foram reportados
nenhuns sintomas durante a realizacao do exame.

Durante a realizacdo da capsula ndao houve complicacoes em 65 pacientes (92,9%).
Registou-se a retencdo da capsula apenas num doente (1,4%), por estenose segmentar do
intestino delgado apos fendmenos de diverticulite e 4 estudos incompletos (5,7%). Nao foram
aferidas as causas para a capsula ndo ter atingido o célon durante o tempo maximo de

gravacao da mesma.
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Quanto aos resultados da CE, estes foram positivos em 33 pacientes (47,1 %).Dos
resultados positivos: 21 (30%) corresponderam a angiodisplasias, 3 (4,3%) a Ulceras; 2 (2,9%) a
multiplas erosdes; 2 (2,9%) a polipos com estigmas hemorragicos; 1 (1,4%) a um tumor e 4

(5,7%) a sangue no lumen. (Tabela 2)

Tabela 2. Resultados da capsula endoscopica nos pacientes com HDO

Resultado da CE Doentes N(%)
Positiva 33 (47,1)
Angiodisplasias 21 (30,0)
Ulceras 3 (4,3)
Multiplas erosées 2 (2,9)
Pélipos 2(2,9)
Tumores 1(1,4)
Sangue no lumen 4 (5,7)
Negativa 37 (52,9)

3.3 Analise por tipo de hemorragia:

De seguida procedeu-se a comparacao das caracteristicas demograficas e clinicas
consoante o tipo de hemorragia. Nesse sentido os doentes foram divididos em dois grupos:
doentes com hemorragia obscura oculta (HDOO) e doentes com hemorragia obscura manifesta
(HDOM).

Verificou-se que os doentes com hemorragia manifesta eram significativamente mais
idosos que os pacientes com hemorragia oculta (HDOM 75,87 % Vs. HDOO 65,7 %; P=0,012).

Em relacdo ao género, houve uma predominancia do sexo feminino no grupo da
hemorragia oculta, ndo tendo havido predominancia de género no grupo da hemorragia
manifesta. Contudo, essa diferenca nao foi estatisticamente significativa (P = 0,630) (Tabela
3).

A data do exame, a maioria dos pacientes com HDOO ja tinham um diagndstico com
mais de 6 meses de evolucao. Os doentes com HDOM, na sua maioria, tinham menos de 3
meses de evolucao desde o diagnostico, isto €, desde o primeiro episédio de hemorragia
clinicamente evidente. Contudo, esta relacdao nao foi estatisticamente significativa (P=
0,439). (Tabela 3)

A concentracdo média de hemoglobina antes da realizacdao da CE foi superior nos
pacientes com hemorragia oculta (HDOO 8,3 g/dl Vs. HDOM 7,9 g/dL), nao sendo a diferenca
estatisticamente significativa (P =0,405) (Tabela 3)
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A necessidade de transfusao sanguinea foi superior nos doentes com HDO manifesta
(HDOM 80 % Vs. HDOO 67,5%) mas esta relacao nao foi significativa (P =0,287) (Tabela 3)

A média de internamentos no grupo com HDOM foi superior e estatisticamente
significativa (HDOM 1,63 Vs. HDOO 0,68) (P= 0,017). (Tabela 3)

No que diz respeito ao recurso a urgéncia, 16 dos pacientes com hemorragia oculta
(40%) nunca recorreram as urgéncias e outros 16 (40%) registaram 1 entrada no SU, enquanto
que os doentes com hemorragia manifesta recorreram entre 1 e 2 vezes ao SU por episodios
de hemorragia. Nao foi aferido quantos desses episodios resultaram em internamentos. Esta
relacdo nao foi estatisticamente significativa (P= 0,063). (Tabela 3)

Quanto a medicacdo potencialmente hemorragica que se encontravam a tomar a data
da realizacao da CE, verificou-se que o grupo da hemorragia oculta se encontrava mais
anticoagulado que o grupo da hemorragia manifesta (HDOO 7,5% Vs. HDOM 3,3%), assim como
fazia mais anti-inflamatérios (HDOO 15% Vs. HDOM 10%). Contudo, a antiagregacao era
francamente mais utilizada pelos doentes com hemorragia manifesta (HDOM 36,7 % Vs. HDOO
12,5%). Do ponto de vista geral, a populacao com hemorragia oculta fazia menos medicacao.
Nao houve relacdo estatisticamente significativa entre a medicacao potencialmente
hemorragica e o tipo de hemorragia (P =0,110) (Tabela 3)

Nao se verificou diferenca nas complicacées da CE nos 2 grupos. (P =0,075). (Tabela4)

A capsula foi positiva em maior percentagem no grupo da HDOM (HDOM 60% Vs. HDOO
37,5%) contudo, essa diferenca nao foi estatisticamente significativa (P = 0,152). (Tabela4)
Quantos aos resultados positivos, o principal achado, nos dois grupos, foram as angiodisplasias
(HDOM 40 % Vs. HDOO 22,5 %). No grupo da HDOM, o segundo achado positivo mais frequente
foram as Ulceras enquanto que no grupo da HDOO foram as erosdes juntamente com os
polipos. E importante observar que no grupo da hemorragia oculta a maioria das capsulas
(62,5%) foram negativas, sendo esta percentagem inferior no grupo da hemorragia manifesta
(40%). (tabela4).

Quanto a localizacao das lesdes verificou-se que nem todas as lesGes encontradas pela
CE se localizavam no intestino delgado. Na HDOM, 6 das lesées (12,5 %) foram encontradas
fora do delgado e na HDOO 5 das lesdes (20%).
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Tabela 3. Caracteristicas demograficas e clinicas por tipo de hemorragia

Tipo de Hemorragia

Hemorragia Hemorragia b
Manifesta Oculta
Doentes (n (%)) 30 (42,9) 40 (57,1)
Idade média + DP 75,87+ 7,84 65,70+ 14,8 0,012
Género 15 (50) 17 (42,5)
M ’ 0,630
F 15 (50) 23 (57,5)
Tempo de evolugao
(meses)
<3 15 (50) 14 (35)
36 2(6,7) 5 (12,5) Uz
>6 13 (43,3) 21 (52,5)
Hb (g/dL) média +DP 7,90+2,45 8,35+2,27 0,405
Necessidade de transfusdao 24 (80,0) 27 (67,5) 0,287
N° rpédjo de episodios de 1,7 0.8 0,063
Urgéncia
N° médio de episodios de 1,63 0,68 0,017
Internamento
Medicacao
Antiagregantes 11 (36,7) 5 (12,5)
Anticoagulantes 1(3,3) 3(7,5) 0,110
AINEs 3(10,0) 6 (15,0)
Varios 1(3,3) 1(3,3)
Nenhum 14 (46,7) 25 (62,5)

Legenda: M: Masculino; F: feminino; Hb: Hemoglobina; DP: desvio padrao
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Tabela 4.Resultados da CE: etiologia, localizacao e condicoes de realizacao.

Tipo de Hemorragia

Hemorragia Hemorragia b
Manifesta Oculta
Estudos Completos 29(96,7) 36(90,0)
Estudos incompletos 0(0) 4 (10,0) 0,075
Retencao 1(3,3) 0 (0)
Resultado da Capsula
Positiva 18(60,0) 15(37,5)
Angiodisplasias 12(40,0) 9(22,5)
Ulceras 2(6,7) 1(2,5)
Multiplas erosoes 0(0) 2(5,0) 0,062
Pdlipos 0(0) 2(5,0)
Tumores 1(3,3) 0(0)
Sangue no lumen 3(10,0) 1(2,5)
Negativa 12(40,0) 25 (62,5)
Localizacao
Delgado 13 (43,3) 14(35,0) 0619
Fora do Delgado 6(12,5) 5(20,0) ’

(estomago e/ou colon)

3.4 Analise por resultados da CE

Agruparam-se os pacientes de acordo com os resultados da CE (positivo ou negativo) a
fim de perceber se havia diferencas significativas quanto as suas caracteristicas demograficas
(idade e género) e quanto aos parametros clinicos: concentracdo hemoglobina, n°® médio de
idas a urgéncia, n°® médio de internamentos, tipo de hemorragia e medicacao potencialmente
hemorragica bem como aferir fatores preditivos de resultados positivos (tabela 5).

A idade média dos pacientes com resultado positivo foi significativamente superior
(positivo 73,48 anos Vs. negativo 67 anos, P = 0,04). Quanto ao género, houve uma
predominancia do sexo feminino nos grupos com resultado negativo e uma predominancia do
sexo masculino no grupo com resultado positivo embora essa diferenca nao seja
estatisticamente significativa (P= 0,161). Verificou-se que a maioria dos pacientes com
resultado positivo se apresentava com hemorragia manifesta (54,5%), enquanto que a maioria
dos resultados negativos correspondia ao grupo da HDOO (67,6%). Contudo, nao houve
correlacdo entre o tipo de hemorragia e o resultado da capsula (P= 0,062). A média de
hemoglobina foi mais baixa nos pacientes com resultado positivo, mas a diferenca na média
da Hb nos dois grupos nao foi significativa (P= 0,458). Houve maior necessidade transfusional
nos pacientes com resultado positivo, mas sem significancia estatistica. (P=0,606). O n° médio
de internamentos e recorréncias a urgéncia foi de 1 episodio para os dois grupos (P = 0,845).
Ha a destacar que os pacientes com achados positivos faziam mais antiagregacao (positivo

33,3% Vs. negativo 13,5%) e os pacientes com resultado negativo faziam mais anti-
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inflamatérios (negativo 16,2% Vs. positivo 9,1%), contudo nao houve correlacao entre a

medicacao e o resultado da CE. (P =0,098).

Tabela 5. Comparacdo demografica e clinica do grupo de pacientes com resultados positivos Vs.
negativos.

Positivos Negativos [
Doentes (n (%)) 33(47,1) 37(52,9)
Idade (médiat DP) 73,48+10,08 67,00+15,02 0,040
Género
M 18(54,5) 14(37,8) 0,161
F 15(45,5) 23(62,2)
Hb (g/dL) (média+ DP) 7,94+2,39 8,369 +2,32 0,458
N° de Idas ao SU (médiat DP) 1,21+0,93 1,16+1,17 0,845
N° Internamentos (médiat DP) 1,18+0,88 1,00+1,11 0,453
Necessidade de transfusao 25(75,8) 26(70,3) 0,606
Tipo de hemorragia
Hemorragia manifesta 18(54,5) 12(32,4) 0,062
Hemorragia oculta 15(45,5) 25(67,6)
Medicacao
Antiagregacao 11(33,3) 5(13,5)
Anticoagulacao 0(0) 4(10,8) 0,098
AINEs 3(9,1) 6(16,2)

Legenda: DP: desvio padréo; SU: servico de urgéncia.

Para os pacientes com menos de 60 anos verificou-se que a maioria das capsulas
tiveram resultados negativos. Para os pacientes com mais de 60 anos o principal resultado

positivo foram as angiodisplasias. (graficos 3 e 4)
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Grafico 3. Proporcao de resultados positivos e negativos por grupo etario.
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Grafico 4. Proporcao de resultados positivos por grupo etario.

Os pacientes com HDO foram agrupados por tempo de evolucdo, isto é, tempo
decorrido desde o diagnostico de HDO até a realizacdo da CE, com o objetivo de se avaliar a
relacdo entre o tempo de evolucao e o resultado da CE. Desta distribuicdo concluimos que o

tempo de evolucao nao influenciou a detecao de achados positivos na CE (P=0,545) (tabela6).
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Tabela 6. Resultado da CE de acordo com a evolucao temporal da HDO.

Tempo de evolucéo

<3meses
(n=29)
Resultado da CE
Negativo 14 (37,8)
Positivo 15 (45,5)

3-6 meses
(n=7)

5 (13,5)
2 (6,1)

>6 meses
(n=34)

18(48,6)
16 (48,5)

Teste Exato

de Fisher
p

0,545
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3.Discussao

Nesta investigacao, os doentes com HDO eram maioritariamente do género masculino
e apresentavam idade avancada (grupo etario mais representado entre 70-79 anos),
caracteristicas semelhantes as evidenciadas nos estudos de Goenka et al(4) , Pongorasobchai
et al(3) e na generalidade da literatura consultada.

A CE permite a visualizacao de toda a mucosa do intestino delgado de forma nao
invasiva, segura e praticamente isenta de reacdes adversas. (2)(3) A CE foi completa, isto €,
permitiu a visualizacdo de todo o intestino delgado até ao cego em 90% dos pacientes com
hemorragia oculta e em 96,7 % dos pacientes com hemorragia manifesta. Apenas 4 estudos
foram incompletos, registando-se todos no grupo da hemorragia oculta e houve uma retencao
(1,4%) no grupo da hemorragia manifesta. Houve consideravelmente menos estudos
incompletos que os registados na literatura consultada, mas um niumero semelhante de
retencoes. (2-4) (7) (9) (19) (11). Nao foram aferidas as causas dos estudos incompletos por
falta de registo das mesmas.

A capsula foi positiva, isto é, revelou lesdes com alto potencial hemorragico em 47,1%
dos pacientes, valor que se encontra dentro do amplo intervalo referido para a capacidade
diagnéstica da CE assinalado noutros estudos. A variabilidade desses valores esta muitas vezes
associada a diferencas na definicdo do que sao resultados positivos e do estado hemorragico
do paciente a realizacao da CE(9)(2)(4)(3)(20)(10).

Tem sido sugerido por Lepileur et e por Pennazio et al que os pacientes com HDOM
apresentam mais frequentemente lesdoes com alto potencial hemorragico que os pacientes
com HDOO.(10)(2) Por tipo de hemorragia, a acuidade diagnostica foi superior nos pacientes
com hemorragia manifesta ( HDOM 60% vs HDOO 37,5% ). A CE foi negativa em 62% dos
pacientes com hemorragia oculta e em 40% dos pacientes com hemorragia manifesta, tal
como nos estudos de Turenhout et al(17). Resultados clinicos semelhantes foram também
sugeridos por Pennazio et al(2) assim como por Watari et al(11). Estes dados nao sao
corroborados pelo estudo de Sanhueza et al(21) em que os resultados foram positivos numa
proporcao mais elevada de casos (em 96,3 % dos pacientes com hemorragia oculta e em 76,7
% dos com hemorragia manifesta) nem por Selby et al(22) que nao encontrou uma correlacao
entre o resultado da capsula e o tipo de hemorragia. Importa aqui ressaltar o que neste
estudo foram considerados achados positivos: angiodisplasias, tumores, Ulceras, multiplas
erosoes, polipos e hemorragia ativa no lumen o que por vezes difere de outras classificacoes
e, talvez por esse motivo, a capacidade diagnostica seja diferente. (23)(17)

A capsula é usada preferencialmente para avaliar o intestino delgado que nao é visivel
por outras técnicas diagnosticas, nomeadamente pela endoscopia digestiva alta e baixa a qual
todos os pacientes foram submetidos antes do estudo por capsula.(10) Contudo, tanto em
pacientes com hemorragia manifesta como com hemorragia oculta algumas das lesoes
apontadas como possiveis causa da HDO foram encontradas fora do intestino delgado, isto &,
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no estdmago e / ou no colon, numa proporcao semelhante por tipo de hemorragia (HDOM n=6
Vs. HDOO n=5). Destaca-se que estas lesdes nao tinham sido identificadas anteriormente pela
endoscopia alta e baixa. Estes achados sao concordantes com os do estudo de van Turenhout
et al(17) e podem levantar a questdao da pertinéncia em repetir a endoscopia alta e baixa
antes de avancar para o estudo por CE no algoritmo de abordagem do doente com HDO.

O aumento da idade dos pacientes associa-se a um aumento dos achados positivos
pela CE, sendo a etiologia das lesdes diferente consoante o grupo etario. Para o grupo etario
com mais 60 anos a principal etiologia da HDO foram as angiodisplasias e para o grupo etario
com menos de 60 anos foram os polipos e a presenca de hemorragia no limen intestinal. No
estudo de Zhang et al(12) publicado em 2011, o grupo com mais de 60 anos apresenta como
etiologia mais frequente as lesbes vasculares (54,3%), o que corrobora os resultados
encontrados na nossa investigacao. Mas o mesmo estudo refere que no grupo com menos de
40 anos as causas mais frequentes sao a Doenca de Crohn (34.5%) e os tumores do ID; e no
grupo entre os 41-60 anos sao as alteracdes vasculares (54.4%) e de novo os tumores do ID
(31.3%), o que nao corrobora os achados do presente estudo para pacientes com menos de 60
anos, podendo este facto associar-se ao tamanho da amostra - apenas 12 doentes num
universo de 70.

O resultado positivo mais comum tanto na HDOM quanto na HDOO foram as
angiodisplasias, o que é concordante com a literatura. (2,5,11,19-21,23,24) No estudo de
Watari et al (11) efetuado no Japao, sdao apontadas as Ulceras ou lesdes erosivas como as
principais lesdes encontradas pela CE tanto em pacientes com hemorragia oculta como em
pacientes com hemorragia manifesta, o que pode refletir um padrao oriental diferente do
ocidental, como sugerido no estudo de Pongprasobchai S et al(3), Tailandia 2013, ou estar
relacionado com outras caract-eristicas clinicas ou dos préprios pacientes.

Ao compararmos o0s grupos dos resultados positivos com o dos negativos nao se obteve
diferenca estatisticamente significativa na concentracdo média de hemoglobina destes
pacientes, apesar de esta ser mais baixa no primeiro grupo. Estes resultados nao sao apoiados
pelo estudo de Watari et al(11) no qual a concentracdo de hemoglobina foi significativamente
mais alta nos pacientes sem lesao detetavel na capsula (resultado negativo) em comparacao
com os que tiveram um resultado positivo de Ulcera ou erosao. No estudo de Pongprasobchai
et al.(3) o uso de AINEs era mais frequente nos pacientes com diagndstico de Ulceras,
havendo associacao estatisticamente significativa entre o uso deste tipo de medicacao e o
achado de Ulceras. Estes dados nao sdao corroborados pelo presente estudo, que nao
evidenciava associacdo entre o resultado da capsula e a toma de AINEs, que acreditamos
possa estar associado a reduzida dimensao da amostra.

Contrariamente ao estudo de Watari et al (20), a necessidade de transfusdo sanguinea
nao foi significativamente superior nos pacientes com hemorragia manifesta, apesar destes
terem uma concentracdo média de hemoglobina, a data da realizacdo da CE, menor que os

pacientes com hemorragia oculta.
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O numero médio de internamentos foi significativamente menor nos pacientes com
hemorragia oculta (0,68 Vs. 1,7; P = 0,017) o que pode significar que a hemorragia
clinicamente manifesta conduz mais facilmente a uma investigacao do estado hemodinamico
do paciente com subsequente atuacao no sentido da sua estabilizacao e investigacao da sua
etiologia. Por outro lado, o nimero médio de idas a urgéncia, apesar de ser maior em
individuos com hemorragia manifesta (1,7 Vs. 0,8; P= 0,063), nao foi significativo.

No presente estudo apenas a idade pode ser considerada um fator preditivo de
resultados positivos. A idade média foi significativamente superior nos pacientes com
resultado positivo (73,48 Vs. 67, b = 0,04), o que é concordante com o estudo de Lepileur et
al (10) em que a idade superior a 60 foi associada a uma maior detecao de resultados
positivos.

Houve um predominio do sexo masculino nos pacientes com resultados positivos
(54,5% Vs. 37,8%) e a maioria tinha HDOM a data da investigacao (54,5%), contudo, os fatores
género e tipo de hemorragia ndo foram considerados preditivos de resultados positivos
(Género p = 0,161;tipo de hemorragia p = 0,062) ao contrario do estudo de Lepileur et al (10).

O facto de a maioria dos pacientes com resultados negativos ter HDOO (67,6%) sugere
a necessidade de procurar fontes hemorragicas extradigestivas, particularmente no sexo
feminino que constitui a maioria destes pacientes e que poderia beneficiar com uma
investigacao ginecoldgica mais exaustiva. O nivel médio de Hb nao se correlacionou com o
resultado da CE tal como no estudo de Lepiluer et al(10). No estudo de Shahidi et al(25) a
necessidade de transfusao (> 3 unidades de sangue) foi assinalada como fator preditivo de
resultados positivos o que nao é corroborado pelo presente estudo apesar da maioria dos
pacientes com resultados positivos ter tido necessidade de transfusao (75,8%), nao
quantificadas em unidades, dados estes corroborados por Selby et al(22). O uso de medicacao
também nao foi associado ao aumento de resultados positivos, o que é corroborado pelo
estudo de Shahidi et al(25).

Pennazio et al(2) demonstraram que quanto mais cedo for realizada a CE nos
pacientes com HDO, maior era a capacidade diagnostica da mesma, assim como Turenhout et
al(17) que demonstrou que a capacidade diagnostica da CE para HDO com 15 dias (ou menos)
de evolucao foi de 92 % enquanto que para HDO com mais de 15 dias de evolucao a CE foi
positiva em apenas 34 %. O presente estudo nao incluiu pacientes que tenham realizado CE
durante o episdédio de hemorragia ativa, pois no HAL esta ndo constitui uma abordagem
corrente e, por haver poucos registos clinicos, apenas foi registado o tempo de evolucao em
meses desde o primeiro episodio de hemorragia manifesta até a realizacdo da capsula.
Demonstrou-se que nao havia uma associacao entre o tempo de evolucao e os resultados
positivos da capsula. Estes sdo corroborados por Watari et al (11) que, tal como no presente
estudo, estimaram em meses o tempo decorrido desde o primeiro episodio de HDO e nao
encontram correlacao entre o tempo de evolucao da HDO e um resultado positivo da CE e por
Shahidi et al(25) que tal como no presente estudo sé contabilizaram a evolucdo temporal a

partir da referenciacao do doente. Este resultado pode estar relacionado com o atraso no
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encaminhamento dos pacientes com diagnostico de HDO ao servico de gastrenterologia ou
com atrasos doutra natureza na investigacdo destes doentes ou, até eventualmente,
correlacionar-se com os custos deste método de investigacao que podem contribuir para que
a sua realizacao seja mais ponderada e, eventualmente, adiada.

Os anti-inflamatorios nao esteroides bem como os antitromboéticos, que incluem os
antiagregantes e os anticoagulantes, sao das drogas mais prescritas em todo o mundo. Os
AINEs podem provocar erosoes e ulceracdo da mucosa do intestino delgado observaveis pela
CE.(23) Apesar de haver menos informacao sobre os efeitos dos antiagregantes, alguns
autores como Smecuol et al e Endo et al(23) assinalaram um aumento de lesdes na mucosa
apos a toma de aspirina. Por outro lado, outros autores demonstraram que a aspirina era
menos agressiva para o intestino delgado que os AINEs. Carvalho et al(23) assinalaram uma
associacao entre o uso de anticoagulantes e o aumento da probabilidade de detetar lesoes
potencialmente hemorragicas através da CE. No presente estudo a toma destas medicacdes é
pouco frequente (anticoagulantes 5,7 %; antiagregantes 22,9 % e AINEs 12,9 %) sendo a
antiagregacao a medicacao mais usada. Nao se demonstrou associacao entre o uso destas
classes farmacoldgicas e o resultado positivo na CE. Por outro lado verificou-se que a toma
destes farmacos nao influencia a apresentacao da HDO, tal como no estudo de Carvalho et
al.(23)

Limitacdes do estudo:

Em primeiro lugar, assinala-se o facto de o estudo ser retrospetivo e baseado apenas
no registo de um Unico servico de um Unico hospital, do qual resultou uma amostra reduzida.

Em segundo lugar este estudo nao inclui o seguimento desta série de doentes, o que
dificulta a interpretacao do significado dos resultados negativos da CE, pois nao temos
informacdo se houve recorréncia ou resolucdo da hemorragia nem se esta abordagem
diagnostica resultou na melhor abordagem terapéutica das lesdes encontradas.

Por outro lado, a incapacidade da CE de recolher material para histologia torna
impossivel caracterizar a natureza de algumas das lesdes encontradas, nomeadamente as
erosdes e as Ulceras que podem ter diversas etiologias, sendo uma delas a enteropatia por
anti-inflamatdrios, apesar de ndo se ter verificado uma associacao entre a presenca destas
lesoes e a toma destes farmacos.

A falta de linguagem padrao para definir as lesdes encontradas na capsula deixa-nos
duvidas acerca da correlacao destas lesdes com o quadro clinico, isto &, ndo sabemos se estas

lesdes sao efetivamente razao suficiente para o quadro hemorragico.

Perspetivas futuras:
Propde-se para estudos futuros o uso de uma classificacdo padrao das lesoes
visualizadas na CE e descritas pelos gastrenterologistas, bem como a avaliacao do seguimento

destes pacientes apo6s a realizacao da capsula e, eventualmente, a comparacdo com os
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resultados de outros métodos de diagnostico/ tratamento que sejam utilizados apos a CE,

entre eles, a enteroscopia por duplo balao.
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4.Conclusao

Este estudo veio confirmar a importancia da CE na abordagem de pacientes com HDO,
com resultados positivos em 47,1% dos pacientes de uma amostra com diagnostico de
hemorragia digestiva obscura, demonstrando que a CE é uma ferramenta valida e (til apos a
realizacao de endoscopia alta e baixa negativas. Nao foi possivel aferir se a CE se revela mais
Gtil no grupo da hemorragia manifesta ou oculta. No entanto, verificaram-se mais resultados
positivos nos pacientes com HDOM (HDOM 60% vs 37,5% HDOO).Contudo, parece-nos
recomendavel que a CE seja usada ativamente tanto em pacientes com HDO oculta quanto
manifesta ,sendo, considerada, portanto, o método de primeira linha na abordagem de um
paciente com HDO. Esta provou ser um método simples e extremamente bem tolerado. A
principal causa da HDO foram as angiodisplasias. Foi possivel avaliar diferencas entre os
doentes com HDOM e HDOO: os doentes do primeiro grupo apresentam uma idade mais
avancada e maior nimero de internamentos. Além disso foi possivel verificar que a idade mais
avancada € um fator associado a um maior niUmero de achados positivos na CE, pelo que estes
doentes poderao ser os que mais podem beneficiar deste exame. Embora o tipo de HDO nao
seja um fator preditivo de achados positivos, convém salientar que os doentes com HDOM tém
mais CE positivas que os doentes com HDOO (60% Vs. 37,5%) Nao foram encontrados outros
fatores demograficos e clinicos preditivos de resultados positivos.

Por ultimo, este estudo pode ser relevante na medida em que ficamos a conhecer as
caracteristicas demograficas e clinicas de um grupo de pacientes com HDO e a abordagem

diagnodstica dos mesmos.
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6.Anexo.

Anexo |. Poster apresentado nas Jornadas do Internato Médico 2015, Aveiro.

A Capsula Endoscopica no diagnostico da Hemorragia Digestiva Obscura
Rewvis3o da expenéncia do Servico de Gastroenterologia da ULS Castelo Branco nos ultimos 10 anos

Autora: Tatiana dos Santos Vieira, aluna 6° ano Mestrado Integrado em Medicina
Faculdade de Ciencias da Saude, Universidade da Beira Interior.
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cinicamente evidente sob a forma de hematoqueézias ou melenas. A HDOO &
definida pela presenga de anemia femopénica ou por pesquisa de sangue
oculio n3s fezes positva. A HDO representa S% das hemorraglas cigestivas e,
$endo o Intestino deigado 3 locaizagdo mals comum, 0 seu diagnostico
constitul um desafio. A Capsula Endoscopica (CE) & um exame de primelra
linha na sua Investigagdo, capaz de avalar toda a3 superficie do Intestino
delgado, Sendo Seguro & ndo Invasivo.

OBJETIVOS

+ Caracierzar uma sérle hospitalar de paeienm que realizaram CE por HDO,
no sentido de determinar 3 Importancia do exame na abordagem destes
pacientes;

+ Avallar diferengas nos doentes com HDOM e HDOOQ e fatores preditivos de
resuitados positivos na CE.

MATERIAIS E METODOS

Estudo retrospetivo que Inciulu doentes que reallzaram CE por

Hamorragla Digastiva O oculta ou no Servigo de
Gastrenterologla 0o Hospital Amato Lustano — ULS Castelo
Branco, no periodo compresndido entre 2004 & 2014. Estudo
estatistico reaiizado com SPSS® 21.0.

RESULTADOS

Grifics 3. Dntrituigo dos mesultedcs postives ne CE por tpo Se SDO Créfics & Elislogie de <DO

Os resultados da CE revelaram que 3 Idade media dos pacientes com
resultaco positivo fol significativamente superior {positivo 73,48 Vs negativo 67,
B = 0.04) (grafnco3); 3 malkoria dos pacientes com resutado posiivo
apresentou-s2 com HDOM (54,5%, B = 0,062). A média de hemogiobina fol
mals balxa nos pacientes com resuliado positivo ( positivo 7.2 Vs negativo 8.3;
b= 0,453); houve malor necessidade nos p com
resultago positivo ( positivo 75,8 Vs 70,3 ); 05 pacientes com achados positivos
faziam mals antiagregacdo (positivo 33,3 Vs negativo 13,5, b =0,098).

100 e Hemonragis
Postnn Wegvi

aHoon @ NEoo
Créfice 5. Datituicho dos resutedes e CE por ede. Grbfice 8 Distrbuiclio doa resutedos da CE
pol g0 de hemoraghe

CONCLUSAO

+ Este estudo velo comoborar 3 importancia da CE na abordagem de pacientes

com HDC 30 demonstrar que 3 CE & uma feramenta vaida e atll apds o uso de

encoscopla ata & balxa negativas, Com uma capacidade Miagnostica de 50% na
HDOM ¢ de £7.5% na HDOO.
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