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PALAVRAS-CHAVE Resumo

Acidente vascular Introducgdo e objetivos: A cardioembolia representa uma das causas mais frequentes de lesdes
cerebral; cerebrovasculares isquémicas, com prevaléncia estimada de 20-30% e implicacdes terapéu-
Fibrilhacao auricular; ticas diretas que obrigam a sua correta avaliacdo. Apesar de a validacao das escalas de risco
Tromboembolismo; cardioembdlico (CHADS; e, mais recentemente, CHA;DS;-VASc) em populacdes heterogéneas de
Ecocardiografia; doentes com fibrilhacao furicular, desconhece-se ainda a sua validade em contexto de prevencao
Anticoagulacao secundaria cerebrovascular.

E objetivo deste trabalho estudar a sensibilidade e especificidade diferencial das escalas de

risco cardioembdlico como preditoras de fonte cardioembdlica documentada por ecocardio-
grama transesofagico (ETE) numa populacdo de doentes com AVC isquémico.
Métodos: Aplicamos as escalas CHADS; e CHA;DS;-VASc a todos os doentes internados por
evento cerebrovascular isquémico na Unidade de AVC/Enfermaria de Neurologia de um hos-
pital central portugués com diagndstico de fibrilhacao auricular (prévio ou obtido durante/apos
o internamento), que realizaram ETE entre janeiro e agosto de 2011.

Definimos como presenca de fonte cardioembolica a observacdo em ETE de autocontraste

espontaneo na auricula e apéndice auricular esquerdo ou trombos nas cavidades cardiacas
esquerdas.
Resultados: Analisamos 94 doentes, 66,0% do sexo masculino, idade média: 64,4 anos (desvio
padrao: 14,2). Foi detetada fonte cardioembolica em 20 doentes. A analise de curva Receiver
Operating Characteristic (ROC) identifica como preditores de fonte cardioembolica pontuacéo
CHADS; > 4; sensibilidade: 75,0%, especificidade: 66,0%, p=0,014 e pontuacao CHA,DS,;-VASc
> 5; sensibilidade: 83,3%, especificidade: 58,0%, p=0,009.
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' 0s 2 primeiros autores contribuiram de igual forma para a realizacio deste artigo.

0870-2551/$ - see front matter © 2012 Publicado por Elsevier Espaiia, S.L. em nome da Sociedade Portuguesa de Cardiologia.
http://dx.doi.org/10.1016/j.repc.2012.09.007


dx.doi.org/10.1016/j.repc.2012.09.007
http://www.revportcardiol.org
mailto:jsargentof@hotmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.repc.2012.09.007

374 T. Sa et al.
Conclusées: Ambas as escalas apresentam sensibilidade significativa como preditoras de
risco cardioembdlico em contexto de prevencdao secundaria cerebrovascular. A escala
CHA;DS,-VASc possui uma sensibilidade superior a CHADS;, sendo, no entanto, menos
especifica.
© 2012 Publicado por Elsevier Espana, S.L. em nome da Sociedade Portuguesa de Cardiologia.
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Introducao

Introduction and objectives: Cardioembolism is one of the most common causes of ischemic
stroke, with an estimated prevalence of 20-30%, and correct diagnosis is essential given the
therapeutic implications. Although stroke risk scores (CHADS; and more recently CHA;DS;-
VASc) have been validated in heterogeneous populations of patients with atrial fibrillation,
their accuracy has not been ascertained for secondary stroke prevention. We set out to assess
the sensitivity and specificity of the CHADS; and CHA2DS,-VASc stroke risk scores as predictors of
cardioembolic sources, documented by transesophageal echocardiography (TEE) in a population
with ischemic stroke.
Methods: The CHADS; and CHA;DS,-VASc scores were applied to all patients admitted to the
stroke unit/neurology ward of a Portuguese tertiary hospital with atrial fibrillation (diagnosed
previously or during or after admission) who underwent TEE between January and August 2011.
The presence of a cardioembolic source was defined as the observation by TEE of sponta-
neous echo contrast in the left atrium and atrial appendage or thrombi in the left cardiac
chambers.
Results: We studied 94 patients, 66.0% male, mean age 64.4 years (standard deviation 14.2). A
cardioembolic source was detected in 20 patients. ROC curve analysis identified as predictors
of cardioembolic source CHADS2 score >4 (sensitivity of 75.0%, specificity of 66.0%, p=0.014)
and CHA;DS;-VASc score >5 (sensitivity of 83.3%, specificity of 58.0%, p=0.009).
Conclusions: Both scores showed acceptable sensitivity as predictors of embolic risk in the
context of secondary prevention of cardioembolic stroke. The CHA;DS;-VASc score has higher
sensitivity than CHADS; but lower specificity.
© 2012 Sociedade Portuguesa de Cardiologia Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights reser-
ved.

Com o objetivo de estratificar o risco de ocorrén-
cia de eventos cerebrovasculares cardioembolicos, foi

O acidente vascular cerebral (AVC) é a segunda causa de criada a escala de risco CHADS,'®. Existem atualmente

morte no mundo’, atingindo proporcdes particularmente
alarmantes em Portugal, onde a taxa de mortalidade por
AVC é de cerca de 200/100000 habitantes, uma das mais
elevadas da Unido Europeia?3.

Do ponto de vista anatomopatoldgico e fisiopatologico,
os acidentes vasculares cerebrais sao divididos em dois
grupos: isquémicos (80%) e hemorragicos (20%)*. Os AVC
isquémicos podem ser divididos segundo a classificacao
etioldgica Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment
(TOAST) em cinco subtipos principais: aterotromboticos,
cardioembolicos, doenca de pequenos vasos, outra causa
conhecida, causa desconhecida’.

Uma etiologia cardioembdlica é atribuida a cerca de 20
a 30% dos doentes com AVC isquémico®. Diversas patologias
cardiacas aumentam o risco de ocorréncia de AVC, sendo a
fibrilhacao auricular (FA) a sua causa mais comum’. Os far-
macos anticoagulantes demonstraram reduzir eficazmente
o risco de recorréncia de AVC isquémico neste subtipo
etioldgico, estando, por isso, fortemente recomendada
a sua utilizacdo no contexto da prevencao primaria e
secundaria®®.

recomendacdes que relacionam a pontuacao obtida com a
aplicacao desta escala e o plano terapéutico antitrombo-
tico a adotar''. Recentemente, com o intuito de otimizar a
anterior classificacao, foi criada uma nova escala de risco
cardioembolico, a CHA,;DS,-VASc. Contudo, e apesar da sua
validacdo numa populacao heterogénea de doentes com FA
em prevencao primaria'?'3, desconhece-se ainda a sua vali-
dade em contexto de prevencao secundaria cerebrovascular.

0 ecocardiograma transesofagico (ETE) € um exame inva-
sivo que da uma boa informacao anatdomica da crossa da
aorta, auricula esquerda, apéndice auricular esquerdo, val-
vula mitral e valvula adrtica. Esta técnica é dotada de
elevada sensibilidade e especificidade na detecao de fonte
cardioembolica, possuindo uma capacidade trés vezes supe-
rior ao ecocardiograma transtoracico (ETT) para atingir esse
fim'4,

O objetivo deste estudo é estudar uma possivel
associacdo entre as escalas de risco cardioembdlico
(CHADS; e CHA;DS,-VASc) e a presenca de fonte cardioem-
bdlica, identificada com recurso a ETE, em doentes com
patologia cerebrovascular isquémica.
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Métodos
Materiais e populagao

Incluimos no estudo todos os doentes internados na Uni-
dade de AVC/Enfermaria cerebrovascular de Neurologia de
um hospital central portugués com diagnostico de FA (pré-
vio ou obtido durante/ap6s o internamento) que realizaram
ecocardiograma transesofagico (ETE) para estudo de fonte
cardioembolica entre janeiro e agosto de 2011.

O estudo por ETE foi realizado até cincodias apds o
evento vascular no servico de Cardiologia do mesmo hos-
pital utilizando um ecocardioégrafo (GE Vivid 7 Dimension)
equipado com uma sonda multiplanar transesofagica 6 Tc RS.
Foi definido como demonstracao de fonte cardioembolica
ativa a presenca em ETE de trombos nas cavidades cardia-
cas esquerdas ou autocontraste espontaneo na auricula e
apéndice auricular esquerdos’.

Foram registadas as varidveis clinicas (hipertensao
arterial, diabetes mellitus, coronariopatia, insuficiéncia
cardiaca congestiva, tabagismo, dislipidémia, antecedentes
pessoais de acidente vascular cerebral, alcoolismo), demo-
graficas (sexo e idade) e analiticas dos doentes por consulta
dos processos clinicos. O diagndstico de FA foi assumido
apos visualizacao direta de exames complementares que o
confirmavam. Nos doentes previamente anticoagulados (10;
10,6%) foi avaliada a eficacia da anticoagulacado estudando
o valor de INR a data da realizacao do ETE (+72h).

Todos os doentes foram classificados de acordo com
as escalas de risco vascular CHADS;'"® e CHA,DS,-VASc'®.
Comparamos todas as variaveis clinicas, demograficas e de
risco cardiovascular para avaliar possiveis associacdes com
presenca de fonte cardioembdlica.

Finalmente, avalidamos pontos de corte, sensibilidade,
especificidade e valor preditivo positivo e negativo das
escalas de risco cardioembdlico como preditoras de cardi-
oembolia ativa.

Analise estatistica

Efetuamos a analise estatistica utilizando o software IBM
SPSS Statistics 20.

Realizamos analise estatistica descritiva com calculo de
média e desvio padrao (DP) para as variaveis quantitativas
e do nimero absoluto (NA) e percentagem para as variaveis
qualitativas.

Comparamos variaveis demograficas e prevaléncia de
fatores de risco vascular, entre doentes com e sem fonte
cardioemboélica ativa utilizando o teste de chi-quadrado ou
teste exato de Fischer, quando adequado para variaveis qua-
litativas e o teste t de Student para variaveis independentes
com variaveis quantitativas.

Comparamos o valor obtido apds a aplicacao das diferen-
tes escalas de risco cardioembélico e a data da realizacao
do ETE com a presenca ou nao de fonte cardioemboélica ativa
documentada por ETE utilizando o teste U de Mann-Whitney
para duas variaveis independentes.

Efetuamos curvas Reciever Operater Caractristic (ROC)
para a determinacao de valores de corte preditores de fonte
cardioembolica na populacédo total de doentes, assumindo
igual importancia de sensibilidade e especificidade para

cada uma das escalas referidas. Esta analise foi entao repe-
tida na subpopulacao de doentes nao anticoagulados para
avaliar a robustez dos resultados.

Definiu-se como significancia estatistica p <0,05.

Resultados

Populacdo estudada

Durante o periodo estudado, foram diagnosticadas doencas
cerebrovasculares isquémicas (AIT/AVC) a 313 doentes.
Destes, 94 doentes (30,0%) com diagnostico de FA foram
submetidos a realizacdo de ecocardiograma transesofagico
(ETE). O diagnostico de FA havia sido obtido previamente a
internamento em 66 (70,2%), durante este em 25 (26,6%)
e apos o internamento em 3 (3,2%). Identificamos fonte
cardioembolica ativa em 20 doentes (21,3%) sendo caracteri-
zada por autocontraste espontaneo nas cavidades cardiacas
esquerdas em 19 doentes (20,2%), trombos nas cavidades
cardiacas esquerdas em um (1,1%) e pela presenca simulta-
nea de ambos em oito (8,5%).

Apresentamos na Tabela 1 as caracteristicas demografi-
cas, fatores de risco vascular e resultados ecocardiograficos
da populacao em estudo.

A data de alta hospitalar, 91 doentes (96,8%) esta-
vam anticoagulados, tendo os restantes trés (3,2%)
contraindicacdo a sua utilizacéo.

Risco cardioembélico e ecocardiograma
transesofagico

A Tabela 2 apresenta a comparacao realizada entre a
pontuacao obtida com a aplicacao das escalas CHADS, e
CHA,DS,-VASc e a presenca ou nao de fonte cardioembolica
ativa documentada por ETE.

Andlise de sensibilidade e especificidade
das escalas de risco cardioembélico

Apresentamos agora o estudo da sensibilidade, especifici-
dade, valor preditivo positivo e valor preditivo negativo
das escalas de risco CHADS, e CHA,DS,-VASc na Tabela 3 e
Figura 1. Na Tabela 4 apresentamos a analise das escalas de
risco cardioembolico aplicadas na subpopulacao de doentes
nao anticoagulados (n=84).

Discussao

O presente trabalho teve como principal objetivo avaliar a
sensibilidade e especificidade das escalas de risco cardio-
embolico CHADS; e CHA,DS,-VASc como preditoras de fonte
cardioembolica numa populagcao de doentes cerebrovascu-
lares.

Neste estudo, demonstramos que a idade tem um peso
determinante na presenca de cardioembolismo, o que vai
ao encontro dos resultados obtidos noutras investigacoes
desta area' e reflete a importancia reforcada deste fator
na nova escala de risco CHA,DS,-VASc. Nao foi encontrada
nenhuma associacao significativa entre os restantes fatores
de risco e demograficos avaliados e a presenca de fonte
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Tabela 1  Prevaléncia de fatores de risco vascular na populagcdao em estudo

Total de doentes Auséncia de fonte Presenca de fonte p
cardioembdlica (n=74) cardioembodlica (n=20)
Idade 64,4+ 14,2 61,3+14,3 75,7+5,9 <0,001
Sexo (masculino) 62 (66,0%) 49 (76,6%) 13 (65,0%) 0,919
Alcoolismo 9 (9,6%) 6 (8,1%) 3 (15,0%) 0,364
AP AVC 6 (6,4%) 4 (5,4%) 2 (10,0%) 0,337
Coronariopatia 11 (11,7%) 10 (13,5%) 1 (5,0%) 0,439
DM 9 (9,6%) 8 (10,8%) 1 (5,0%) 0,666
Dislipidemia 30 (31,9%) 25 (33,8%) 5 (25,0%) 0,421
HTA 52 (55,3%) 39 (52,7%) 13 (65,0%) 0,326
ICC 4 (4,3%) 2 (2,7%) 2 (10,0%) 0,224
Tabagismo 13 (13,8%) 11 (14,9%) 2 (10,0%) 1.000
Placas ateromatosas na aorta toracica 32 (34,0%) 24 (32,4%) 8 (40,0%) 0,345
FOP 8 (8,5%) 7 (9,5%) 1 (5,0%) 0,402
Vegetacoes valvulares 6 (6,4%) 4 (5,4%) 2 (10,0%) 0,377
CIA 3(3,2%) 3 (4,1%) 0 (0,0%) 0,484
Doenca valvular 16 (17,0%) 10 (13,5%) 6 (30,0%) 0,808
Disfuncao ventricular 4 (4,3%) 2 (2,7%) 2 (10,0%) 0,209
Data da realizacao do ETE 4,241,2 414+1,2 4,540,8 0,391
INR 1,91+0,49 1,95+0,53 1,85+0,49 0,752

AP AVC: antecedentes pessoais de acidente vascular cerebral; CIA: comunicacao intrerauricular; DM: diabetes mellitus; ETE: ecocardio-
grama transesofagico; FOP: foramen oval patente; HTA: hipertensao arterial; ICC: insuficiéncia cardiaca congestiva; INR: international
normalized ratio.

Apresentam-se os valores de INR apenas para os doentes sob anticoagulacao oral. Data da realizacao do ETE apresentada em dias apos o
evento vascular. As variaveis continuas foram apresentadas como média + desvio padrao e as variaveis qualitativas como nimero absoluto
(%).

Tabela2 Resultados da comparacao entre as escalas de risco cardioembadlico e a presenca ou auséncia de fonte cardioembolica

Fonte cardioembdlica ausente Fonte cardioembodlica presente Total p
CHADS;, 3,00 (3,00-4,00) 4,00 (3,25-4,00) 3,00 (3,00-4,00) 0,009
CHA;DS;-VASc 4,00 (3,00-5,00) 5,00 (5,00-6,00) 4,50 (3,00-5,00) 0,007

As pontuacées das escalas estao apresentadas como mediana (intervalo inter-quartis).

Tabela 3 Resultados do estudo da curva ROC para as escalas de risco cardioembdlico

Ponto de corte Sensibilidade Especificidade VPP VPN ASC IC 95% p
CHADS;, >4 75,0% 66,0% 33,3% 81,4% 0,720 0,587-0,872 0,014
CHA;DS;-VASc >5 83,3% 58,0% 35,7% 85,4% 0,746 0,617-0,874 0,009

ASC: area sob curva; IC 95%: intervalo de confianca de 95%; VPN: valor preditivo negativo; VPP: valor preditivo positivo.

cardioembolica, o que também tem sido referenciado em cardioembolica documentada. Este dado devera ser inter-
publicacdes anteriores'®. O valor médio de INR nos doen- pretado com precaucao atendendo ao nimero reduzido da
tes previamente anticoagulados encontra-se em valores amostra de doentes previamente medicados com antivi-
subterapéuticos, ndo tendo sido verificada diferenca com taminicos K, mas alerta para a necessidade continua de
significado estatistico entre os doentes com e sem fonte otimizacao posoldgica.

Tabela 4 Resultados do estudo da curva ROC para as escalas de risco cardioembolico incluindo apenas os doentes nao antico-
agulados (n=84)

Ponto de corte Sensibilidade Especificidade VPP VPN ASC IC 95% p
CHADS; >4 75,0% 65,9% 66,7% 87,8% 0,746 0,579-0,913 0,028
CHA;DS;-VASc >5 87,5% 56,8% 41,7% 92,5% 0,790 0,642-0,937 0,010

ASC: area sob curva; IC 95%: intervalo de confianca de 95%; VPN: valor preditivo pegativo; VPP: valor preditivo positivo.
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Figura 1 Curva ROC representativa da sensibilidade e espe-

cificidade das escalas de risco cardioembolico CHADS, e
CHA;DS;-VASc. Os pontos representados indicam o valor de
corte, assumindo igual importancia para sensibilidade e especi-
ficidade e correspondem a CHADS; >4 e CHA;DS;-VASc > 5.

As variaveis utilizadas como indicadoras de fonte car-
dioembolica encontram-se ja identificadas por diversos
autores'> %20 como eficazes na predicédo de fonte cardioem-
bélica em doentes com FA. O facto de o ETE ser o exame com
maior acuidade para a presenca de autocontraste espon-
taneo na auricula esquerda reforca a sua importancia. No
entanto, para doentes com FA e atendendo as indicacoes
atuais da terapéutica anticoagulante, a Sociedade Europeia
de Cardiologia nao aconselha a sua realizacao por rotina,
sugerindo-o apenas em circunstancias particulares?'. Nao
obstante, na fase aguda do evento cerebrovascular, o cli-
nico assistente necessita frequentemente de informacao
segura do risco cardioembolico para planear a cronologia de
introducao de terapéutica antitromboética para um doente
em particular, transformando os dados de ETE num comple-
mento decisivo para essa decisao clinica, mesmo em doentes
ja com diagnostico prévio de FA.

A analise das pontuagdes obtidas com a aplicacao das
escalas de risco cardioembolico CHADS, e CHA,DS,-VASc
revela que estamos perante uma populacao cujo risco de
ocorréncia de novo AVC é moderado ou elevado??, o que
seria de esperar nesta populacao em particular.

Os resultados deste trabalho sao explicitos quanto a vali-
dade destas duas classificacdes (CHADS, e CHA;DS,-VASc)
na identificacao de risco cardioemboélico, confirmando o seu
valor mesmo em contexto de prevencao secundaria cerebro-
vascular. Nao obstante, a avaliacao da sensibilidade e espe-
cificidade diferencial destas escalas revelou assimetrias.

Com efeito, a classificacao mais recente parece ser mais sen-
sivel na predicao de fonte cardioembolica ativa, mas menos
especifica do que a anterior, ndo se registando diferencas
significativas em valores preditivos positivos ou negativos.

Varios estudos demonstraram que os antivitaminicos K
sao eficazes na prevencao primaria e secundaria de eventos
cerebrovasculares; no entanto, estao também associados a
risco de complicagdes hemorragicas, bem como a uma taxa
consideravel de abandono da terapéutica?’. Estas desvan-
tagens contribuem para que a adesdo as recomendacgédes
internacionais, no que respeita a prevencdo de eventos
tromboembdlicos, esteja longe do desejavel?*. Novos far-
macos demonstraram possuir eficacia igual ou superior a
varfarina na prevencao de acidentes cerebrovasculares,
implicando um menor risco hemorragico e nao obrigando
a controlo analitico regular?®-28, Estes factos condicionam
uma alteracao da relacao risco-beneficio da terapéutica
antitrombética profilatica na FA, obrigando a reconsideracao
a curto prazo do ponto de corte para beneficio da
prescricao de anticoagulante e indicando a necessidade
de escalas de risco cardioembolico com maior sensibili-
dade para predicdo de eventos isquémicos. Atendendo as
caracteristicas da escala CHA;DS,-VASc indicadas neste tra-
balho, esta parece apresentar um perfil mais util para
esse fim.

Como principais limitacdes do nosso estudo, identifica-
mos o seu carater unicéntrico e o facto de o ETE néo ser
realizado imediatamente apds o evento vascular, permi-
tindo, assim, a possibilidade de existéncia prévia de trombos
nado visualizados por este exame a data da sua realizacao.
Refere-se ainda que o carater frequentemente paroxistico
desta patologia implica que a auséncia de fonte cardioem-
bolica documentada em determinado momento nao exclui a
sua possivel existéncia anterior ou posterior.

Conclusoes

Os resultados deste trabalho sao explicitos quanto a validade
das escalas de risco CHADS; e CHA;DS,-VASc na identificacao
de risco cardioembdlico em prevencéo secundaria cerebro-
vascular. A nova escala CHA;DS,-VASc parece apresentar uma
vantagem em relacao a anterior classificacao pelo seu ganho
em sensibilidade, admitindo-se que a ligeira diminuicao de
especificidade desta escala, a luz das novas abordagens tera-
péuticas, nao parece traduzir nenhuma perda para a decisao
médica informada e individualizada, sendo suplantada pelo
seu ganho em sensibilidade.

Responsabilidades éticas

Protecdo de pessoas e animais. Os autores declaram que
para esta investigacdo nao se realizaram experiéncias em
seres humanos e/ou animais.

Confidencialidade dos dados. Os autores declaram ter
seguido os protocolos de seu centro de trabalho acerca da
publicacdo dos dados de pacientes e que todos os pacien-
tes incluidos no estudo receberam informagoes suficientes
e deram o seu consentimento informado por escrito para
participar nesse estudo.
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