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Desafio terapéutico: hemorragia digestiva por angioectasia bulbar em
paciente com infarto agudo do miocardio recente

Therapeutic challenge: digestive hemorrhage for bulbar angioectasia in a patient with
recent acute myocardial infarction

Reto terapéutico: hemorragia digestiva por angioectasia bulbar en un paciente con infarto
agudo de miocérdio reciente
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RESUMO

Objetivo: Relatar o manejo de um paciente com infarto agudo do miocérdio recente que apresenta indicagédo
absoluta da descontinuagdo da terapia antiplaquetéria devido a hemorragia digestiva alta por angioectasia
bulbar. Detalhamentos do caso: Paciente idosa, hipertensa, ex-tabagista, em uso de &cido acetilsalicilico,
clopidogrel, atorvastatina, metoprolol e captopril apés angioplastia priméria com implante de stent devido a
infarto agudo do miocardio com supra desnivelamento do segmento ST, evoluiu com quadro de dor epigastrica
em queimacao, melena e adinamia. Endoscopia digestiva alta evidenciou angioectasia em bulbo duodenal
com sangramento em porejamento. Ao hemograma, hemoglobina de 5,2 g/dL. A paciente obteve boa resposta
a ablacdo endoscopica da angioectasia, recebendo alta com suspensdo da terapia antiplaquetaria.
Considerag0fes finais: A despeito da auséncia de dados na literatura, esse trabalho tem por objetivo relatar
um quadro de dificil manejo sobre o ideal momento para se reintroduzir dupla antiagregacéo plaquetaria,
apesar do beneficio de tais drogas em pacientes submetidos a intervengéo coronariana percutanea, como a
reducéo do risco de recorréncia do infarto, nos casos de evidente risco de sangramento em que o paciente
apresenta indicacdo absoluta da descontinuacdo da terapia antiplaquetaria, faz-se necessario a
individualizacdo da indicagédo desse tratamento farmacolégico.

Palavras-chave: Angioectasia bulbar, Hemorragia digestiva alta, Terapia antiplaquetaria.

ABSTRACT

Objective: To report a picture of challenging management of a patient with recent acute myocardial infarction
that has an absolute indication of discontinuation of antiplatelet therapy due to upper digestive hemorrhage
due to bulbar angioectasis. Details of the case: Elderly, hypertensive patient, ex-smoker, using acetylsalicylic
acid, clopidogrel, atorvastatin, metoprolol e captopril after primary angioplasty with stent implantation due to
acute myocardial infarction with ST-segment elevation, evolved with burning epigastric pain, melena and
adamia. Upper gastrointestinal endoscopy showed angioectasis in the duodenal bulb with bleeding in bleeding.
At hemogram, hemoglobin of 5.2 g / dL. The patient had a good response to endoscopic angioectasis ablation
and was discharged with suspension of antiplatelet therapy. Final considerations: Despite the lack of data in
the literature, this study aims to report a difficult to manage situation about the ideal time to reintroduce double
antiplatelet therapy, despite the benefit of such drugs in patients who have undergone percutaneous coronary
intervention, such as reducing the risk of infarction recurrence, in cases of evident risk of bleeding in which the
patient has an absolute indication of discontinuation of antiplatelet therapy, it is necessary to individualize the
indication for this pharmacological treatment.

Key words: Bulio angioectasis, High digestive bleeding, Antiplatelet therapy.
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RESUMEN

Objetivo: Informar un cuadro de manejo desafiante de un paciente con infarto agudo de miocardio reciente
gue tiene una indicacion absoluta de interrupcién del tratamiento antiagregante plaquetario debido a
hemorragia digestiva alta por angioectasia bulbar. Detalle del caso: Anciano, hipertenso, exfumador, en
tratamiento con acido acetilsalicilico, clopidogrel, atorvastatina, metoprolol y captopril tras angioplastia
primaria con implante de stent por infarto agudo de miocardio con elevacion del segmento ST, evolucionado
con dolor epigastrico ardiente, melena y adamia. La endoscopia digestiva alta mostr6 angioectasia en el bulbo
duodenal con sangrado. Enel hemograma, hemoglobina de 5,2 g / dL. El paciente tuvo buena respuesta a la
ablacion endoscépica de angioectasias y fue dado de alta con suspension de la terapia antiagregante.
Consideraciones finales: A pesar de la ausencia de datos en la literatura, este estudio tiene como objetivo
reportar una situacién de dificil manejo sobre el momento ideal para reintroducir la doble antiagregacién, a
pesar del beneficio de estos farmacos en pacientes que han sido sometidos a intervencionismo coronario
percutaneo, como la reduccion del riesgo de recurrencia del infarto, en los casos de evidente riesgo de
hemorragia en los que el paciente tenga una indicaciéon absoluta de interrupcion de la terapia antiagregante,
es necesario individualizar la indicacién de este tratamiento farmacoldgico.

Palabras clave: Angioectasia buliogénica, Sangrado digestivo alto, Terapia antiplaquetaria.

INTRODUCAO

A Hemorragia Digestiva Alta (HDA) é uma causa comum de admissédo hospitalar com niveis de mortalidade
global em torno de 10%, independentemente da sua etiologia especifica. Essa entidade clinica é definida
como sangramento de lesdes localizadas no trato gastrointestinal acima do angulo de Treitz, sendo que a
lesdo de angioectasia duodenal é uma causa incomum e de dificil diagndstico. A apresentagéo clinica é
variavel e, por isso, a avaliagdo inicial € de fundamental importancia no diagndstico, bem como na definicao
dos critérios de gravidade e no manejo do paciente (STANKE PF, et al., 2019).

A angioectasiagastrointestinal € uma malformacé&o arteriovenosa, cuja etiologia ndo é bem elucidada, que
consiste em pequenos vasos anormais, dilatados e tortuosos, com paredes finas e diametro menor que 10
mm dentro da camada mucosa e submucosa do intestino, sendo frequentemente mais prevalente no intestino
grosso (SAMI SS, et al.,, 2013). Nesse sentido, a angioectasia intestinal gera uma fragilidade local que
eventualmente resulta em hemorragias no trato gastrointestinal, com manifestacdes variadas, como anemia,
fadiga e até mesmo enterorragia (MAGALHAES RT, et al., 2020).

Essa patologia é classificada em 3 tipos, baseada nas diferentes malformacdes arterio-vasculares (MAV’s):
Tipo I, com maior incidéncia no cécum e colon direito; a Tipo Il, mais frequente no intestino delgado e em
pacientes jovens, sendo, mais extensas e de provavel origem congénita, onde classifica-se a lesdo do
presente caso; e a Tipo lll, que podem acometer qualquer parte do trato gastrointestinal (DALL'INHA VN e
RIBAS JC, 2010; JACKSON CS e STRONG R, 2017). Pacientes portadores de angioectasia gastrointestinal
em uso de terapia combinada de aspirina e clopidogrel séo de dificil manejo terapéutico, visto que apresentam
elevado risco hemorragico.

Em seu Ultimo posicionamento, a Sociedade Brasileira de Cardiologia orienta que a realizagcao da dupla
antiagregacgdo plaquetaria (DAP) seja realizada por um minimo de 12 meses em pacientes submetidas a
intervencao coronaria percutanea (ICP) apds sindrome coronariana aguda (SCA), podendo ser modificada
para um tempo minimo de 6 meses em caso de risco aumentado de sangramento. Contudo, 0 manejo
adequado ao paciente € individual. Em pacientes com risco de sangramento maior do que a de um evento
trombdético, a descontinuacao da terapia antiplaquetaria deve ser considerada (DALL'INHA VN e RIBAS JC,
2010; SERRANO JRCV, et al., 2019).

Este trabalho tem por objetivo relatar um quadro de dificil manejo de HDA por angioectasia bulbar em
paciente com infarto agudo do miocéardio ha 2 meses que apresenta indicagédo absoluta da descontinuacao
da terapia antiplaquetéria, sendo que nédo ha dados na literatura sobre o momento ideal para a reintrodugdo
desses agentes em tal situacao.
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DETALHAMENTO DO CASO

Trata-se de uma paciente do sexo feminino, 71 anos, que procurou atendimento em unidade de
emergéncia devido a queixa de dor epigastrica em queimacao, insidiosa, progressiva, continua e intensa.
Queixou-se, ainda, de sangramento digestivo baixo tipificado como melena e de adinamia. Quanto aos
antecedentes pessoais, relatou ser hipertensa, ex-tabagista e ter sido submetida a angioplastia primaria com
implante de stent convencional em ramo marginal esquerdo (ME), devido a infarto agudo do miocardio com
supra desnivelamento do segmento ST em parede inferior, ha 2 meses. Na ocasido, recebeu alta hospitalar
em uso de &cido acetilsalicilico 100 mg/dia, clopidogrel 75 mg/dia e atorvastatina 40 mg/dia, metoprolol 100
mg/dia e captopril 50 mg/dia, os quais relatou realizar uso continuo.

Do ponto de vista gastrointestinal, afirmava diagnostico prévio de angioectasia estavel no bulbo duodenal
com proposta de seguimento néo invasivo. Ao exame fisico encontrava-se em regular estado geral, licida e
bem orientada, agitada, acianética, anictérica, afebril, normotensa. A ausculta cardiaca, ritmo regular e
taquicardiaco, com bulhas normofonéticas. A ausculta pulmonar, evidentes crepitacdes finas em bases.
Abdome globoso e doloroso a palpacao profunda em regido epigastrica. Diante do quadro algico, a paciente
foi submetida a endoscopia digestiva alta, a qual evidenciou esofagite erosiva grau B de Los Angeles e
mucosa hipocorada, bem como angioectasia em bulbo duodenal com coagulo faciimente retiravel com
instilacdo de &gua, evoluindo com sangramento do tipo porejamento.

Quanto aos exames laboratoriais, os componentes alterados foram Hemoglobina 5,2 g/dL (valor de
referéncia mulheres: >12g/dl) e Creatinina 2,85 g/dL (valor referéncia entre 0,6 e 1,2mg/dl). Como conduta, a
paciente foi submetida & abla¢cdo endoscoépica da angioectasia bulbar com gas arg6nio (30W), sem
intercorréncias. Em vista dos niveis hematimétricos foi realizada transfusdo de dois concentrados de
hemacias. Ademais, iniciou-se hidratacao venosa e omeprazol 40 mg/dia, suspendendo o uso da aspirina 100
mg/dia, do clopidogrel75 mg/dia e dos anti-hipertensivos: metoprolol1l00mg/dia e captopril 50mg/dia. A
paciente evoluiu com boa resposta ao tratamento, recebendo alta com proposta de avaliagdo ambulatorial do
retorno da terapia antiplaguetaria em momento oportuno.

A Figura 1 demonstra o bulbo duodenal anatémico, com mucosas lisas e integras, sendo evidenciado
angioectasia sem sangramento ativo (Foto A). Realizada ablagdo da mesma com gés argdnio (30W, 1,5L)
com éxito e sem intercorréncias (Fotos B, C e D). Segunda por¢éo duodenal sem alteracdes.

Figura 1 — Etapas da ablacéo endoscoépica da angioectasia bulbar.

——

Legenda: A: Bulbo duodenal — angioectasia. B: Ablagdo com gas argonio.
C: Bulbo duodenal- Angioectasia. D: Ablagcao com gas argonio.
Fonte: Costa JRA, et. al., 2021.
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DISCUSSAO

As angiodisplasias ou angioectasias caracterizam-se por anormalidades vasculares, nas quais ocorrem
ectasias de vasos sanguineos submucosos (DALL'INHA VN e RIBAS JC, 2010; SALTZMAN JR, et al., 2017).
Tratam-se de veias dilatadas e tortuosas, de paredes finas, revestidas por endotélio associado ou nédo a
pequenas quantidades de musculo liso, frequentemente encontradas no trato gastrointestinal, com maior
acometimento no intestino grosso (SALTZMAN JR, et al., 2017; CLOUSE RE, et al., 1985).

Apesar de poderem estar presentes ao nascimento ou serem desenvolvidas como parte de sindromes
hereditarias, as angioectasias frequentemente sdo adquiridas ao longo da vida, todavia com etiologia pouco
compreendida (SALTZMAN JR, et al., 2017). Acometem, principalmente, pacientes apés a 62 década de vida
e, por se tratar de uma doencga oligossintomatica, consiste em um achado incidental de endoscopia digestiva
alta em cerca de 40% dos casos (SALTZMAN JR, et al., 2017).

Cerca de 6% dos casos de hemorragias digestivas baixas (HDB) de carater autolimitado tem como causa
as angiodisplasias do intestino delgado. Aproximadamente 40-60% dos pacientes apresentam mais de uma
angiodisplasia, predominantemente encontradas na mesma por¢ao do trato gastrointestinal (SAURIN JC, et
al., 2019; JAECKLE T, et al., 2008).

O acometimento do bulbo duodenal, como no caso descrito, € mais raro podendo ser uma causa
importante de sangramento gastrointestinal com grandes consequéncias hemodinamicas ao paciente caso
nao haja um devido manejo (CLOUSE RE, et al., 1985; HOLMES DR e SORAJJA P, 2019). Alguns fatores se
associam ao risco de desenvolvimento e de sangramento das angioectasias, tais como doenca renal cronica,
coagulopatias e estenose adrtica (MAGALHAES RT, et al., 2020).

A angioplastia transluminal percutdnea é uma intervengdo minimamente invasiva no campo da
hemodin&mica, que consiste na desobstru¢cédo de artérias através do implante de stents, sobretudo apés um
evento de sindrome coronariana aguda. Nessa situacdo a terapia antitrombdética tende a ser uma parte
importante para o sucesso do procedimento de revascularizagdo, pois visa a prevencdo de eventos
cardiovasculares indesejaveis periprocedimento, como a ocorréncia de trombose em stents, e a longo prazo,
como a recorréncia do infarto agudo do miocardio (SERRANO JRCV, et al., 2019; LINCOFF AM, et al., 2020;
SMITH KJ, et al., 2003).

Assim, é fortemente recomendado a terapia antiplaquetaria dupla para todos os pacientes submetidos a
intervencao coronariana percutdnea — como foi o caso da paciente do referido trabalho-, através da
combinagéo de Acido acetilsalicilico (AAS) e de um bloqueador do receptor P2Y 12 (clopidogrel, por exemplo)
por pelo menos 12 meses. E recomendado o tratamento por 36 meses adicionais aos pacientes que obtiverem
sucesso diante do uso da terapia em questdo (LINCOFF AM, et al., 2020; EIKELBOOM JW, et al., 2006).

Entretanto, é valido ressaltar que os regimes antitrombéticos atuais tém o potencial de resultar em casos
de sangramento gastrointestinal, aumentando o risco para a ocorréncia de hematémese, melena ou
enterorragia, ou ainda de exacerbar um sangramento cronico, sendo responsaveis por aproximadamente 15%
de todos os eventos de alguma perda sanguinea periprocedimento (HOLMES DR e SORAJJA P, 2019).

No caso apresentado, a paciente encontrava-se em uso da DAP com AAS e clopidogrel ha 2 meses,
devido a colocacdo de stent farmacologico apds infarto do miocéardio, quando apresentou o evento
hemorragico. Para os pacientes que apresentam sangramento gastrointestinal devido a terapia
antiplaquetaria, existem morbidade e mortalidade significativas atribuiveis a este evento (TAYLOR JE, et al.,
1991). Por isso, ndo se pode deixar de avaliar e de eliminar os fatores desencadeadores do sangramento.
ADAP induz um estado de hipocoagulabilidade devido a reducdo da funcdo plaquetéria, apesar destas se
apresentarem com contagem dentro do valor de referéncia (LINCOFF AM, et al., 2020; FERRARI E, et al.,
2005).

Desta forma, o uso do AAS e clopidrogrel apresentaram-se como fator indutor para o sangramento da
angiodisplasia previamente presente no bulbo da paciente. Sabe-se que o AAS e outros anti-inflamatorios
nao esteroidais sdo capazes de bloquear a enzima ciclooxigenase (COX). Assim, no trato gastrointestinal ha
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inibicdo da protecéo de sua mucosa de revestimento, bem como o aumento da secregéo acida, podendo levar
a erosdes ou a hemorragia (BATLOUNI M, et al., 2010). Além disso, o bloqueio da COX também inibe a
producdo do tromboxano A2, que é um potente estimulador da agregacédo plaquetaria, favorecendo a
ocorréncia de sangramentos.

Ja o clopidogrel, e outros bloqueadores do receptor P2Y12 de plaquetas, tem a propriedade de inibir a
agregacdo plaquetaria a partir da ligacdo do receptor de difosfato de adenosina plaquetaria ao complexo
glicoproteina llb-llla (TAYLOR JE, et al., 1991). Portanto, o uso de tais medicamentos esta associado ao
aumento no risco de sangramento gastrointestinal; entretanto com magnitude nao é bem elucidada.

O uso da DAP por seis meses a um ano em pacientes com sindrome coronariana aguda que sofreram
intervencdo coronariana percuténea reduz o risco de recorréncia do infarto, de trombose do stent e de
acidente vascular encefalico. O beneficio da intervencéo é ainda maior nos casos de intervengéo coronariana
percutdnea complicada, que inclui colocacdo de 3 ou mais stents, tratamento de 3 ou mais lesdes ou 3
coronarias distintas, tratamento de bifurcacdo com 2 stents, comprimento do stent maior que 60 mm ou
tratamento de lesdo cronica (COSTAF, et al., 2019; FREITAS AH, et al., 2009).

Por outro lado, o risco-beneficio da terapéutica antiplaguetaria deve ser cuidadosamente avaliado em
pacientes com maior risco de sangramento. Apesar do beneficio notério da DAP na sindrome coronariana
aguda e no procedimento de intervencgdo coronariana percutanea, pacientes com alto risco de sangramento,
como a paciente apresentada neste artigo, ndo se beneficiam com a reducéo da mortalidade almejada por
essa terapéutica, devido a maior ocorréncia de eventos hemorragicos, necessitando da descontinuagcédo da
terapia medicamentosa para a hemostasia (COSTA F, et al., 2019; HOLMES DR e SORAJJA P, 2019).

De fato, estudos mostram que os mecanismos associados a sangramentos em paciente apés angioplastia
primaria com implante de stent pode relacionar-se com o aumento da mortalidade, com causa multifatorial
(HOLMES DR e SORAJJA P, 2019; EIKELBOOM JW, et al., 2006).

Dentre as consequéncias do evento hemorragico destaca-se a ocorréncia de hipercoagulabilidade pela
interacdo entre as plaquetas e a cascata de coagulacdo (LANE DA, et al., 2005). Além disso, dados
experimentais sugerem que o aumento da sintese e liberacao de eritropoietina em resposta a anemia causada
pelo sangramento pode sustentar um estado pré-trombético sistémico por ativar e induzir o inibidor do ativador
de plasminogénio (PAI-1). Niveis elevados de PAI-1 estdo relacionados a reduc¢édo da atividade fibrinolitica e,
por conseguinte, o aumento do risco de doencas cardiovasculares e da trombose (TAYLOR JE, et al., 1991,
SMITH KJ, et al., 2003).

Entretanto, diante de sangramentos, a descontinuagdo prematura de terapias antitrombdéticas leva a um
aumento do risco de eventos isquémicos miocardicos recorrentes, incluindo trombose de stent, visto que o
proprio sangramento agudo pode levar a ativagdo das plaquetas e ao inicio da cascata de coagulacdo para
hemostasia, aumentando potencialmente o risco de trombose na auséncia de terapia antiplaquetaria
(HOLMES DR e SORAJJA P, 2019).

Em caso de sangramento gastrointestinal agudo, a decisdo de interromper o AAS, o bloqueador do
receptor P2Y12 ou outra terapia antitrombdética deve ser individualizada para cada paciente, equilibrando a
probabilidade e as consequéncias para uma acao de evento trombdtico ou hemorragico (HOLMES DR e
SORAJJA P, 2019). O tratamento do sangramento digestivo causado pela angioectasia requer a avaliagcao e
o tratamento definitivo por via endoscépica (MAGALHAES RT, et al., 2020). Varios métodos tém sido
utilizados para hemostasia, como: injecdo de solu¢bes na submucosa (soro fisioloégico, esclerosantes,
vasoconstrictores) e métodos térmicos (cautérios monopolar e bipolar, gas argénio (FREITAS AH, et al.,
2009).

A técnica de coagulacao de plasma de argdnio, método terapéutico de escolha no caso, tem sido descrita
pela literatura como método de baixo custo, seguro e popular, devido a sua facilidade de uso. Trata-se de um
método em que é usada energia de alta frequéncia transmitida ao tecido por gas ionizado e que vem sendo
usada para tratamento de uma grande variedade de lesBes com sangramento, incluindo a angiodisplasia
(SALTZMAN JR, et al., 2017).
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Nesse sentido, para a referida paciente, o uso da DAP foi suspenso até o tratamento endoscoépico definitivo
da angiodisplasia. A paciente recebeu alta com a proposta de retorno da DAP em tempo oportuno, uma vez
gue ndo ha consenso na literatura em relacdo ao momento ideal para reintroducédo desses agentes. Com
relacdo ao sangramento apoés intervencdo coronariana, o uso de inibidores da bomba de prétons esta
associado a uma incidéncia significativamente menor de sangramento gastrointestinal dentro dos primeiros
30 dias ap6s o procedimento de intervencao percutanea. Em termos de prevencao secundaria, os inibidores
da bomba de prétons podem reduzir o risco de recorréncia do trato gastrointestinal superior (HOLMES DR e
SORAJJA P, 2019; CHIN MW, et al., 2007).

Apesar do beneficio do uso da DAP em pacientes vitimas de sindrome coronariana aguda, em casos de
incontestavel risco de sangramento, como apresentado neste relato, ndo ha serventia no objetivo da reducao
da mortalidade através dessa abordagem (COSTAF, et al., 2019). Nesse sentido, ainda que devam ser feitos
esforgos para continuar a terapia antiplaquetéaria, a paciente foi conduzida com a suspenséo da DAP, visto
gue lhe traria maiores danos, dada a magnitude do sangramento.

Para pacientes que foram submetidos a intervencdo coronariana com stents farmacoldgicos que
apresentarem sangramento gastrointestinal, especialmente se o implante de stent coronario tiver sido
realizado recentemente, é razoavel mudar de terapia antiplaquetaria dupla para monoterapia por seis meses,
no caso de sindromes coronarias agudas. Em pacientes para os quais foi determinado que a terapia
antiplaquetaria absolutamente precisa ser descontinuada, ndo ha dados sobre o momento ideal para a
reintroducao desses agentes ou das doses apropriadas que devem ser usadas (HOLMES DR e SORAJJA P,
2019).

Dessa forma, a abordagem foi feita pela resolucdo da angioectasia através do tratamento endoscopico
definitivo e, posteriormente, considerada possibilidade de retornar com o tratamento da DAP, para que haja
profilaxia de futuros eventos isquémicos. Portanto, este caso é um desafio terapéutico Unico, bem como
chama a atencao para a necessidade de individualizar a indicacéo do tratamento antiagregante plaquetario,
guiando-se pelo risco de sangramento da paciente.
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