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A hipertensão portal é caracterizada pelo aumento da pressão sanguínea na veia porta e suas ramificações. Estudos 
recentes mostram que a hemorragia digestiva alta em crianças está associada à morbidade significativa, embora taxas 
de mortalidade sejam menores que em adultos. Estratégias profiláticas são aplicadas em alguns centros pediátricos, 
mas não há consenso sobre o melhor acompanhamento para essa população. O objetivo deste trabalho foi a realização 
de uma revisão integrativa sobre a profilaxia primária da hemorragia digestiva alta varicosa na população pediátrica 
com hipertensão portal, cirrótica ou não, tanto por meio do uso de betabloqueadores quanto pela realização de 
procedimentos endoscópicos, como ligadura elástica e a escleroterapia. Foi realizada uma revisão integrativa da 
literatura científica nas bases de dados PubMed/Medline. Foram identificados 153 artigos e selecionados 26 para 
revisão integrativa, após leitura completa, sendo 2 metanálises, 3 ensaios clínicos randomizados e 21 observacionais 
não controlados. A revisão integrativa destaca as dificuldades e limitações associadas ao uso de betabloqueadores 
não seletivos em crianças, evidenciando uma considerável frequência de efeitos colaterais, levando à suspensão do 
medicamento. Estudos comparativos indicam um maior risco de sangramento no grupo utilizando propranolol em 
comparação com a profilaxia primária endoscópica, apesar das limitações metodológicas. Já os estudos avaliados sobre 
a profilaxia primária endoscópica indicam que ela possui poucas complicações e demonstra eficácia na erradicação 
das varizes, embora persista um alto risco de recidiva.
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INTRODUÇÃO

A hemorragia digestiva alta (HDA) secundária à 
ruptura de varizes esofágicas (VE) é uma das complicações 
mais frequentes da hipertensão portal e a principal causa de 
morbimortalidade nos adultos com doença hepática crônica. 
Por isso, estratégias que visem a diminuição da pressão 
portal com consequente prevenção da HDA, entre outras 
complicações, são altamente desejáveis1.

Com esse objetivo, o Comitê Baveno reúne 
periodicamente, desde 1990, especialistas para a elaboração 
de diretrizes com base nas melhores evidências científicas 
disponíveis para manejo da hipertensão portal incluindo 
a abordagem do sangramento varicoso agudo e profilaxia 
primária e secundária da HDA. Nesses documentos iniciais, 
o rastreio endoscópico da presença de VE era indicado para 
todo paciente com cirrose no momento do diagnóstico. Para 
os pacientes com VE de médio ou grosso calibre, sem história 
anterior de HDA, estava indicada a profilaxia primária com 
betabloqueador não seletivo ou ligadura endoscópica. Nessas 
primeiras diretrizes não havia recomendações específicas para 
crianças2-5.

Em 2005, um painel de especialistas foi convocado para 
revisar e adaptar o relatório do Baveno IV para a população 
pediátrica. Nesse documento, devido à falta de  evidências 
científicas robustas, a profilaxia primária na faixa etária 
pediátrica não foi indicada a todas as crianças com hipertensão 
portal com risco de sangramento,  mas apenas dentro de 
protocolos de pesquisa6. No Baveno V, essa recomendação 
foi mantida com avaliação individualizada de cada caso, 
considerando as crianças com risco maior de mortalidade 
por HDA como, por exemplo, aquelas que não estão em uma 
proximidade razoável de cuidados médicos7.

Em 2015 o Baveno VI contou com a realização de 
um simpósio satélite com foco na população pediátrica, 
publicado em 2016. Entretanto, essa publicação se limitou 
a discutir as evidências disponíveis sobre as indicações para 
o shunt Mesorex na obstrução extra-hepática da veia porta 

(OEHVP). Novamente não houve consenso em relação à 
profilaxia primária de VE em cirróticos, devido à falta de 
evidências na faixa etária8.

O último encontro, Baveno VII, foi em outubro de 
2021. Nos pacientes adultos, o Baveno VII orienta o uso da 
elastografia para identificação precoce de pacientes com 
hepatopatia crônica em risco de evoluir com hipertensão 
portal clinicamente significativa. Nesse consenso, o foco não 
está no rastreio de VE nem apenas na profilaxia primária 
de HDA, mas na prevenção da descompensação em geral. 
Elastografia hepática transitória ≤15kPa associada à contagem 
de plaquetas ≥150.000 afasta hipertensão portal clinicamente 
significativa em pacientes com doença hepática clinicamente 
significativa (sensibilidade e valor preditivo negativo >90%). 
Para os pacientes com hipertensão portal clinicamente 
significativa está indicado o uso de betabloqueadores não 
seletivos (propranolol, nadolol ou carvedilol) para prevenção 
da descompensação, sendo o carvedilol a primeira escolha. 
Uma vez em uso de betabloqueador, os pacientes não 
necessitam de triagem endoscópica, visto que isso não mudará 
a conduta. A endoscopia está somente indicada naqueles com 
contraindicações ou efeitos adversos associados ao uso do 
betabloqueador; em caso de pacientes com varizes de alto 
risco e contraindicação ou intolerância a betabloqueador, 
a ligadura elástica de varizes esofágicas (LEVE) deve ser 
recomendada. Nesse consenso, não houve nenhuma 
recomendação específica para a população pediátrica, 
novamente pela ausência de estudos na faixa etária9. O uso 
da elastografia hepática tem sido cada vez mais recomendado 
como medida não invasiva de avaliação de prognóstico em 
adultos. É importante considerar que na população pediátrica, 
os valores para elastografia ainda não são bem estabelecidos10.

Em crianças, os betabloqueadores já foram utilizados 
como prevenção primária de HDA, entretanto são poucos os 
estudos com resultados mostrando maior taxa de sangramento 
comparado à profilaxia primária endoscópica11.

Atualmente sabemos que os episódios de HDA estão 
associados  à alta  morbidade e aumento na mortalidade, 
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embora em taxas menores comparado aos adultos12,13. Um 
estudo retrospectivo avaliou a morbimortalidade em 174 
episódios de HDA em crianças com hipertensão portal em 
um período de até 6 semanas do sangramento. A ascite foi 
a complicação mais comum (43,1%), sendo mais prevalente 
nos pacientes com cirrose. Além disso, outras complicações 
descritas foram infecção (31%), encefalopatia (14,9%) e 
necessidade de ventilação invasiva (12,6%). Não houve mortes 
por HDA nas 6 semanas após sangramento, mas a morbidade 
foi relevante14.

Por outro lado, um estudo longitudinal e multicêntrico 
publicado em 2022 analisou 869 crianças com atresia biliar de 
16 centros nos Estados Unidos e Canadá, durante 16 anos. 
A mediana de idade da portoenterostomia foi de 60 dias de 
vida. A incidência geral de primeiro episódio de HDA em 5 
anos de acompanhamento foi de 9,4% (IC 7-12,4) no estudo 
prospectivo. Nos pacientes com sinais de hipertensão portal 
(esplenomegalia e/ou plaquetopenia), a incidência sobe para 
21,7% (IC 95%: 9,1-37,7). A sobrevida com fígado nativo em 
5 anos foi de 45,1%15. Os autores consideram o risco de HDA 
baixo, mas é importante contextualizar a realidade nos Estados 
Unidos, com mediana de idade de portoenterostomia aos 
60 dias e com quase metade dos pacientes transplantados 
com até 5 anos de vida. Esse fato muda o prognóstico dos 
pacientes, mas ainda não é realidade em muitos países 
em desenvolvimento, incluindo o Brasil. Por outro lado, a 
morbidade é alta e todos esses fatores devem ser avaliados 
na decisão de estabelecer ou não medidas profiláticas.

Embora não haja recomendação explícita de 
rastreamento e profilaxia primária em crianças com 
hipertensão porta, um estudo em 2011 aplicou questionários a 
gastroenterologistas e hepatologistas pediátricos canadenses. 
Como resultado, 70% dos entrevistados relataram realizar 
triagem para VE em crianças selecionadas e 58% realizam 
tratamento profilático primário16. Em um estudo publicado em 
2017 com profissionais de 38 hospitais de língua francesa, mais 
de 75% referiram usar endoscopia para rastrear pacientes com 
suspeita de hipertensão portal e mais de 90% disseram realizar 
escleroterapia ou LEVE quando são detectadas varizes de grau 
2 com manchas vermelhas e varizes grau 3. Betabloqueadores 
não seletivos foram usados por aproximadamente 20% dos 
centros entrevistados17.

Dessa forma, o tema é controverso e o objetivo deste 
trabalho foi realizar uma revisão integrativa sobre a profilaxia 
primária da HDA varicosa na população pediátrica com 
hipertensão portal, cirrótica ou não, com betabloqueadores ou 
procedimentos endoscópicos, como LEVE e a escleroterapia.

MÉTODO

Foi realizada uma revisão integrativa da literatura 
científica nas bases de dados PubMed/Medline com os termos 
em inglês “Endoscopic variceal ligation”, “High-risk varices”, 
“Endoscopic management”, “Gastrointestinal bleeding”, 

“Portal hypertension”, “Esophageal varices”, “Ligation”, 
“Banding”, “Prophylaxis”, “Prevention”, “Children”, “Infants” e 
“Adolescents”. Foram avaliados artigos em inglês e português, 
sem restrição de data, com pacientes de idade entre 0 e 18 
anos.

RESULTADOS

Foram identificados 153 artigos por meio de pesquisa 
no PubMed. Desses, 26 foram selecionados para revisão 
integrativa, após leitura completa, sendo 2 metanálises, 
3 ensaios clínicos randomizados e 21 observacionais não 
controlados.

Uso de Betabloqueadores
Os betabloqueadores não seletivos são a base para 

o tratamento da hipertensão portal em adultos com cirrose 
hepática9,18.

Os betabloqueadores não seletivos atuam tanto 
nos receptores adrenérgicos beta 1 quanto nos receptores 
adrenérgicos beta 2. O bloqueio beta1-adrenérgico reduz a 
frequência cardíaca e o débito cardíaco, com uma diminuição 
do fluxo de cerca de 20%. O bloqueio beta2-adrenérgico causa 
vasoconstrição esplâncnica devido ao tônus adrenérgico sem 
oposição, com consequente redução no fluxo sanguíneo 
portal. O carvedilol é um betabloqueador não seletivo que 
possui efeito anti-alfa1-adrenérgico intrínseco, causando 
vasodilatação intra-hepática e diminuindo ainda mais a pressão 
portal. Estudos na população adulta demonstraram que o 
carvedilol foi mais bem tolerado do que as doses terapêuticas 
de propranolol18.

Por esses mecanismos, os betabloqueadores não 
seletivos diminuem a pressão portal em aproximadamente 
15%. Ensaios clínicos randomizados demonstram sua eficácia na 
prevenção do sangramento varicoso inicial e ressangramento 
subsequente. Evidências recentes também indicam que 
os betabloqueadores podem prevenir a descompensação 
hepática em pacientes com cirrose compensada e o risco de 
óbito9,18-20.

Ao contrário das evidências na população adulta, 
estudos na população pediátrica são bastante limitados. Em 
2021 foi publicada uma revisão da Cochrane sobre o tema, 
porém nenhum ensaio clínico randomizado foi encontrado para 
análise comparando o uso do betabloqueador com nenhuma 
intervenção21. Um ensaio clínico randomizado foi excluído 
da análise porque as crianças foram randomizadas para 
dois grupos com diferentes betabloqueadores (propranolol 
e carvedilol) sem grupo-controle22. A maioria dos estudos 
realizados até o momento são observacionais e retrospectivos 
e serão detalhados abaixo (Tabela 1).

O primeiro estudo sobre propranolol na hipertensão 
portal em crianças foi publicado em 1985 por Ozsoylu et al. 
(1985)23  com objetivo de avaliar a pressão portal.  Para 13 
crianças com hipertensão portal foi administrado propranolol 
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Tabela 1. Estudos sobre propranolol e outros betabloqueadores na profilaxia primária de hemorragia digestiva varicosa em crianças e 
adolescentes.

Estudo Desenho e Profilaxia N Desfecho Principais Resultados Tempo de 
Seguimento Observações

Ozsoylu et al. 
(1985)23

Turquia

Série de casos
Retrospectivo
Propranolol

13 profilaxia 1ª e 2ª
Pressão porta, 
medida na veia 

esplênica

Redução da pressão 
esplênica em todos 

pacientes compensados 
e somente em 3/ 8 com 
quadro descompensado

Não informado

Não relata 
desfecho HDA, 
nem distinção 
entre profilaxia 

1ª e 2ª

Shashidar et al. 
(1999)24

EUA

Série de casos
Retrospectivo
Propranolol 

17 profilaxia 1ª  HDA

HDA: 6/17 (35,3%), 
relacionado à adesão ou 

não resposta.
Nenhum paciente 
do estudo precisou 

descontinuar a terapia por 
efeito colateral.

Média 30 meses

Limitações: a 
maioria dos 

pacientes com VE 
de pequeno calibre 

(sabidamente 
com menor risco 
de sangramento), 

ausência de 
estratificação de 

acordo com a 
gravidade

Erkan et al. 
(2003)25

Turquia

Série de casos 
Retrospectivo

22 profilaxia 1ª
13 só propranolol,

2 ET,
7 propranolol + ET

HDA

HDA:
Grupo propranolol: 2/13 

(15,4%)
Terapia combinada: 1/7 

(14,3%).

5.2 ± 2.5 anos 
(mínimo de 2 anos)

Avaliou em 
conjunto 

propranolol e 
escleroterapia

Samantha et al. 
(2011)22

Índia

Ensaio clínico 
randomizado
Propranolol X 

carvediolol 

Total 62 (41 hipertensão 
portal sinusoidal e 21 

pré-sinusoidal)

A eficácia definida 
como ausência de 
HDA + diminuição 

do grau de VE, 
das VG ou da 
gastropatia da 

hipertensão portal

HDA: 3/62 (4,83%)
Diminuição grau das VE: 

40/62 (64,5%)
Aumento grau das VE: 9/62 

(14,5%)
8/9 crianças com VGE 

associadas, a gravidade das 
lesões reduziu.

O carvedilol foi mais eficaz 
que o propranolol nos 

meses 4 e 5 de seguimento 
(p = 0.035 e 0.034), mas 
com resultados a longo 

prazo semelhantes.

2 anos

Etiologia pré-
sinusoidal 

respondeu melhor 
ao tratamento, 

tanto propranolol 
quanto carvedilol.

Limitações: 
maioria dos 

pacientes tinha 
VE de menor 

calibre, ou seja, 
com baixo risco de 

sangramento

Pimenta et al. 
(2016)26

Brasil

Série de casos 
Retrospectivo

Propranolol X LEVE

26 cirróticos
17 propranolol

13 LEVE: 9 
contraindicações + 4 
efeitos colaterais do 

propranolol

HDA

HDA no grupo propranolol: 
6/17 (35,6%) - 3 (17,6%) 
morreram devido à HDA.
7/17 (41,2%) propranolol 
suspenso, 3 por falha de 
beta-bloqueio e 4 por 
efeitos adversos como 

sonolência, broncoespasmo 
e hipotensão.

Propranolol 2,7 
anos (1,2-3,5)
LEVE 2,2 anos 

(1,9-2,6) 

No grupo de 
pacientes 

que realizou 
profilaxia primária 

endoscópica 
com LEVE não 
foi observado 

nenhum episódio 
de HDA

Quintero et al. 
(2020)11

Espanha

Coorte
Propranolol 

retrospectivo X LEVE 
prospectivo

Total 64 - 32 em cada 
grupo

Grupo propranolol 
controle retrospectivo 

HDA

HDA no grupo propranolol 
7/32 (21,9%) X ligadura 

1/32 (3,2%), p<0,02
Risco de HDA para 

propranolol X LEVE 2,6 (IC 
95%, 1.53-3.67)

Mínimo de 1 ano

Não houve 
nenhuma 
diferença 

significativa 
observada na 
sobrevida com 
1 e 3 anos de 

seguimento dos 
dois grupos

Legenda: ET = escleroterapia; LEVE = ligadura elástica de varizes esofágicas; HDA = hemorragia digestiva alta; HP = hipertensão portal; OEHVP = obstrução extra-
hepática da veia porta; VE = varizes esofágicas; VG = varizes gástricas.
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(dose inicial de 2mg/kg/dia e máxima de 8mg/kg/dia) até 
obter redução de 25% da frequência cardíaca. A pressão 
portal (medida pela pressão esplênica) foi reduzida em todos 
os pacientes com hipertensão portal compensada e em 
apenas 3 dos 8 com quadro descompensado. Não foi feita 
distinção entre profilaxia primária e secundária nem houve 
acompanhamento a longo prazo para avaliar o risco de HDA23.

Entre 1989 e 1996, Shashidhar et al. (1999)24 avaliaram 
retrospectivamente 21 crianças que receberam somente 
propranolol como profilaxia primária (17 pacientes) e profilaxia 
secundária (4 pacientes) com idade variando de 9 meses a 18 
anos. Dos pacientes selecionados, 19 (90,4%) apresentavam 
hipertensão portal secundária à cirrose (8 pacientes com 
atresia biliar) e dois (9,5%) por OEHVP. A graduação das VE 
foi descrita em 16 pacientes: 11 (68%) de pequeno calibre e 
5 (31%) de grande calibre. A dose de propranolol foi ajustada 
até atingir uma redução de 25% na frequência cardíaca em 
repouso: dez pacientes (47,6%) receberam doses entre 1,0 
e 2,0mg/kg/dia, seis (28,5%) receberam doses menores 
que 1mg/kg/dia e cinco (23,8%) estavam recebendo doses 
maiores de 2,0mg/kg/dia. A redução desejada da frequência 
cardíaca foi alcançada em 17 (80,9%) pacientes. Durante o 
período acompanhado (média de 30 meses), 14 (66,6%) dos 
21 pacientes não apresentaram HDA. Dos 7 pacientes que 
tiveram episódios de sangramento (6 em profilaxia primária 
e 1 em profilaxia secundária), 2 (28,5%) não tiveram boa 
adesão ao medicamento e 4 (57,1%) estavam recebendo doses 
inferiores a 1mg/kg/dia. Dois dos 3 pacientes que tiveram 
redução da frequência cardíaca menor que 25% apresentaram 
HDA. Os efeitos colaterais foram mínimos: dois pacientes 
relataram tonturas e cefaleia. Nenhum paciente do estudo 
precisou descontinuar a terapia. As principais limitações deste 
estudo residem no fato de a maioria dos pacientes terem 
VE de pequeno calibre (sabidamente com menor risco de 
sangramento) e a ausência de estratificação de acordo com a 
gravidade da doença hepática24.

Em 2003,  Erkan   et  a l .   (2003) 25 ava l ia ram 
retrospectivamente, de forma descritiva, 62 crianças com 
hipertensão portal (16 com causas extra-hepáticas e 46 com 
causas intra-hepáticas) que receberam profilaxia primária 
(22 pacientes) ou secundária (40 pacientes). A escolha do 
tipo de tratamento dependeu do grau de VE encontrado: 
pacientes com varizes de fino ou médio calibre foram 
tratados em monoterapia com propranolol e os pacientes 
com varizes de grosso calibre receberam aleatoriamente 
somente escleroterapia ou tratamento combinado. A dose de 
propranolol utilizada foi de 1 a 2mg/kg/dia, sendo ajustada 
até obter uma redução de 25% da frequência cardíaca. Na 
profilaxia primária, 13 pacientes receberam propranolol 
isoladamente, 2 receberam escleroterapia, e 7, uma 
combinação dos dois tratamentos. Dois pacientes  em uso 
de propranolol sangraram durante o seguimento (15,4%) e 
1 de 7 pacientes que receberam terapia combinada (14,3%). 
Apesar das limitações, inclusive em avaliar conjuntamente os 

pacientes em profilaxia primária e secundária, o estudo teve 
um período longo de acompanhamento do tratamento, de 5.2 
± 2.5 anos (mínimo de 2 anos)25.

Em 2011, Samanta  et al.  (2011)26 avaliaram em um 
ensaio clínico randomizado 62 crianças com hipertensão 
portal com idade inferior a 12 anos: um grupo recebeu 
profilaxia primária com propranolol e outro com carvedilol 
(31 pacientes em cada grupo). A dose inicial de propranolol 
foi de 1mg/kg/dia e a de carvedilol de 0,3mg/kg/dia, sendo 
as doses tituladas até redução  da frequência cardíaca em 
25%. Todos os pacientes foram submetidos à endoscopia, 
inicialmente com frequência mensal nos primeiros 6 meses, 
sendo espaçada até trimestralmente, durante tempo de 
seguimento de 2 anos. A eficácia foi definida como ausência 
de HDA associada à diminuição do grau de VE, das varizes 
gástricas ou da gastropatia da hipertensão portal. Durante o 
seguimento, 3 crianças (4,83%) apresentaram sangramento 
(uma do grupo propranolol e 2 do grupo carvedilol). Houve 
diminuição no grau das varizes esofágicas em 40 crianças, 
aumento em 9 e nenhuma alteração em 13 casos. Em 9 
crianças com varizes gastroesofágicas associadas, 8 tiveram 
a gravidade das lesões reduzidas. Não houve efeito colateral 
durante o seguimento relacionado ao uso dos medicamentos. 
As crianças com etiologia pré-sinusoidal responderam melhor 
e mais rapidamente ao tratamento, tanto propranolol 
quanto carvedilol. O carvedilol foi estatisticamente mais 
eficaz que o propranolol nos meses 4 e 5 de seguimento 
(p=0.035 e p=0.034), mas com resultados a longo prazo 
semelhantes, ressaltando a melhor relação custo-efetividade 
do propranolol22. Embora seja um estudo randomizado, é 
importante ressaltar que a maioria dos pacientes tinha VE 
de menor calibre no início do tratamento: 38 pacientes com 
VE grau I, 18 pacientes de grau II, apenas 6 pacientes de grau 
III, ou seja, tinham menor risco de sangramento. O principal 
desfecho verificado foi a redução de tamanho de varizes, e 
não o desfecho relevante que é a hemorragia.

Publicado em 2016, Pimenta et al. (2016)26 avaliaram, 
em um estudo descritivo, uma coorte com 26 pacientes 
pediátricos cirróticos entre 2004 e 2014 que realizaram 
profilaxia primária para HDA, sendo atresia biliar e hepatite 
autoimune os diagnósticos mais prevalentes. A mediana 
do tempo de seguimento foi de 2,7 (1,2-3,5) anos no grupo 
propranolol e 2,2 (1,9-2,6) anos no grupo ligadura. A profilaxia 
primária foi indicada para aqueles pacientes que apresentavam 
varizes de médio ou grosso calibre ou manchas vermelhas. A 
profilaxia endoscópica com LEVE foi realizada nos pacientes 
com contraindicação ao uso de betabloqueadores ou naqueles 
que descontinuaram o tratamento por efeitos adversos ou 
má adesão. A dose do propranolol variou de 1mg/kg/dia a 
3,1mg/kg/dia, ajustada mensalmente até redução de 25% da 
frequência cardíaca. A LEVE foi repetida a cada 3 semanas até 
a erradicação das varizes. Dos 26 pacientes acompanhados, 17 
receberam propranolol como profilaxia primária e 9 tinham 
contraindicação ao uso do betabloqueador e realizaram 
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profilaxia primária endoscópica. Seis (35,6%) dos 17 pacientes 
utilizando propranolol apresentaram HDA após mediana 
de tempo de 1,9 anos de acompanhamento, sendo que 3 
(17,6%) morreram devido ao episódio. Sete (41,2%) pacientes 
tiveram o propranolol suspenso durante o acompanhamento, 
três por falha de betabloqueio e quatro por efeitos adversos 
como sonolência, broncoespasmo e hipotensão. No grupo de 
pacientes que realizou profilaxia primária endoscópica com 
LEVE, não foi observado nenhum episódio de HDA. Dessa 
forma, nesse estudo todos os pacientes que tiveram HDA 
estavam no grupo propranolol. Além disso, o propranolol 
apresentou elevado número de contraindicações e efeitos 
colaterais. Por outro lado, a profilaxia endoscópica não foi 
associada a nenhum episódio de sangramento26.

Quintero et al. (2020)11 avaliaram a eficácia e segurança 
do propranolol em um braço retrospectivo (2009-2013) 
comparado à LEVE de forma prospectiva (2014-2018) 
em crianças com hipertensão portal e VE, com tempo de 
seguimento mínimo de 1 ano. Não houve diferença entre 
os dois grupos em relação a sexo, idade, peso, etiologia da 
hipertensão portal, tempo de seguimento, dados laboratoriais 
e endoscópicos. A dose inicial do grupo propranolol foi de 1mg/
kg/dia a cada 8 horas, titulado até reduzir a frequência cardíaca 
basal em 25%, mas sem ultrapassar a dose máxima de 5mg/kg/
dia. Os pacientes foram reavaliados mensalmente até obter a 
redução da frequência cardíaca desejada e a cada 3 a 6 meses 
depois. No grupo de pacientes que receberam profilaxia com 
propranolol, 7 dos 32 pacientes (21,9%) apresentaram HDA (1 
óbito) e 7 (21,9%) tiveram que suspender o tratamento por 
efeitos colaterais (3 por hipotensão e 4 por broncoespasmo). 
Todos, exceto 1, dos 25 pacientes que conseguiram manter 
propranolol, atingiram a frequência cardíaca basal desejada. 
A dose média foi de 2,4mg/kg/dia (variando 1,4-3,2mg/kg/
dia). O tempo médio desde  o início do propranolol até o 
sangramento foi de 32,5 meses. No grupo de LEVE, apenas 
1 paciente apresentou HDA. Os dados mais detalhados da 
LEVE serão apresentados na seção de profilaxia endoscópica. 
Diferenças estatisticamente significativas foram observadas 
na taxa de sangramento entre os grupos propranolol e 
ligadura (7/32 [21,9%] x 1/32 [3,2%], p<0,02). A taxa de 
risco de sangramento para os pacientes com propranolol em 
comparação com os de ligadura foi de 2,6 (IC 95%, 1.53-3.67). 
Não houve diferença significativa observada na sobrevida com 
1 e 3 anos de seguimento dos dois grupos. A limitação deste 
artigo é a utilização do grupo-controle retrospectivo; nove 
pacientes do grupo propranolol necessitaram de transplante 
hepático. Dessa forma, a gravidade pré-tratamento desse 
grupo poderia ser maior, explicando parcialmente a maior 
taxa de sangramento11.

Como pode ser percebido, são poucos estudos sobre o 
tema (Tabela 1), com número limitado de pacientes, a maioria 
retrospectivos e com várias limitações metodológicas.

Embora betabloqueadores não seletivos tenham seu 
uso bem estabelecido em adultos cirróticos, em crianças há 

uma série de dificuldades e limitações. Na revisão integrativa 
realizada, detectamos uma frequência considerável de efeitos 
colaterais que resultaram na suspensão do medicamento, 
sendo os principais deles broncoespasmo e hipotensão. Além 
disso, existe a preocupação de que o betabloqueio possa 
afetar a resposta da criança diante da possível HDA, uma 
vez que nesta faixa etária ela é dependente da frequência 
cardíaca. As doses utilizadas variaram bastante e a maioria 
dos estudos utilizou a dose necessária para obter redução 
em 25% da frequência cardíaca basal. Entretanto, na consulta 
pediátrica, a avaliação da frequência cardíaca em repouso 
pode ser difícil, o que torna ainda mais desafiador o ajuste de 
dose. Além disso, com o ganho de peso é necessário o ajuste 
da dose, ao mesmo tempo que a frequência cardíaca cai com 
o aumento da idade. Outros fatores a serem considerados são 
o tempo de tratamento prolongado e o risco de sangramento 
com a suspensão, mesmo que temporária, do medicamento. 
Os poucos estudos que compararam betabloqueadores e a 
profilaxia primária endoscópica, embora com as limitações 
metodológicas já descritas, mostraram que o risco de 
sangramento no grupo utilizando o propranolol foi maior. 
Dessa forma, estudos multicêntricos, randomizados e 
prospectivos são necessários para se estabelecer melhor 
o papel dos betabloqueadores, incluindo o carvedilol, na 
hipertensão portal na faixa etária pediátrica, uma vez que 
essas drogas se mostraram importantes na prevenção não só 
da HDA, mas também da descompensação da cirrose entre 
os adultos9,18.

Tratamento Endoscópico
O primeiro tratamento endoscópico da HDA por 

varizes hemorrágicas foi realizado com a escleroterapia. A 
partir da demonstração de sua eficácia no controle da HDA, 
a escleroterapia também foi avaliada em relação à profilaxia 
primária. Em crianças, a experiência já acumula mais de 30 anos 
e, com isso, não é incomum que os estudos avaliem profilaxia 
primária e secundária conjuntamente. Posteriormente, com 
o uso da LEVE e seus bons resultados, a tendência foi preferir 
esse método para erradicação de varizes, pelo menor risco de 
complicações. Atualmente a maioria dos serviços que realiza 
a profilaxia primária endoscópica prefere a LEVE e reserva 
a escleroterapia para casos com impossibilidade técnica de 
realizar a ligadura, principalmente em crianças pequenas.

Apenas dois estudos randomizados e controlados 
sobre a profilaxia primária endoscópica foram publicados até 
o momento: um brasileiro do grupo do Instituto da Criança 
da Universidade de São Paulo27  (avaliou escleroterapia) e 
outro do grupo do envolvendo o King’s College Hospital 
de Londres28  (LEVE). Esse estudo inglês foi publicado como 
um piloto para avaliação da viabilidade e segurança de um 
ensaio clínico randomizado. As crianças com varizes de grosso 
calibre foram randomizadas para receber LEVE profilática (12 
crianças) ou compor o grupo-controle (10 pacientes). Todos 
completaram pelo menos 6 meses de acompanhamento. 
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Uma das doze (8%) crianças do grupo de profilaxia primária 
evoluiu com HDA uma semana após a LEVE. Três das dez (30%) 
crianças do grupo-controle evoluíram com HDA. A mortalidade 
foi de 8% no grupo de ligadura (mas de causa não relacionada 
à intervenção) contra 0% no grupo-controle. O estudo foi 
publicado apenas como um resumo, sem relatar a idade ou 
o diagnóstico das crianças incluídas28. Não há publicações 
posteriores do grupo após esse estudo piloto.

A análise da Cochrane envolveu apenas esse estudo, 
o único ensaio clínico randomizado encontrado que avaliou a 
realização de LEVE como profilaxia primária em comparação a 
nenhuma intervenção. O estudo foi considerado com alto risco 
de viés e a evidência para realizar qualquer recomendação foi 
considerada muito escassa29.

O outro estudo randomizado publicado avaliou o uso 
de escleroterapia como profilaxia primária. Gonçalves  et 
al.  (2000)27 avaliaram, entre 1991 e 1998, em um estudo 
controlado, prospectivo e randomizado, 100 crianças com 
hipertensão portal e VE menores que grau IV com idade 
variando de 11 meses a 13 anos (mediana de 4,3 anos). A 
maioria dos pacientes tinha atresia biliar (37/100), 20 pacientes 
tinham cirrose criptogênica, 13, hepatite autoimune e 9 OEHVP. 
A maioria dos pacientes era classificação Child A (88/100) e 
apenas 1 Child C. Metade delas recebeu escleroterapia 
e metade foi o grupo-controle (apenas exames clínicos e 
endoscópicos regulares). O tempo de acompanhamento 
variou de 18 meses (tempo mínimo após término das sessões 
de escleroterapia) a 8 anos (mediana de 36 meses). O grupo 
que realizou a profilaxia recebeu escleroterapia a cada 21 
dias até a obliteração completa das varizes. O grupo-controle 
realizou endoscopias semestralmente. A complicação mais 
observada foi dor e febre após o procedimento, resolvida 
com analgesia, sem complicações mais graves. Nesse período, 
a escleroterapia erradicou VE em 47/50 crianças (94%), 
mas apenas 38 delas (76%) não apresentaram HDA. Antes 
da erradicação completa das varizes, a HDA ocorreu em 12 
pacientes (24%). Seis crianças (12%) tinham varizes gástricas, 
3 delas (50%) sangraram. Durante o período, 9 (18%) dos 
pacientes do grupo escleroterapia morreram: 3 deles por 
HDA e os demais por sepse ou doença hepática terminal. 
No grupo-controle, 42% das crianças tiveram sangramento 
varicoso. Oito crianças (16%) do grupo-controle morreram 
(4 por HDA e 4 por doença hepática terminal ou sepse). A 
escleroterapia endoscópica reduziu o risco de HDA (24% X 
48% - p<0,05), mas não melhorou a taxa de mortalidade (18% 
X 16% - p>0,05). A escleroterapia não aumentou a incidência 
de varizes gástricas (p>0,05), mas, quando presentes, havia 
um maior risco de sangramento (3/6 X 0/5 - p<0,05). Por 
outro lado, a incidência de gastropatia da hipertensão portal 
foi significativamente mais frequente no grupo escleroterapia 
(16 % X 6% - p<0,05), assim como o risco de sangramento 
nesse sítio (p<0,05). Embora seja um estudo controlado, a 
classificação endoscópica das varizes não foi descrita, sendo 
excluídos os pacientes com VE grau IV e 88% dos pacientes 

tinham cirrose compensada (Child A). Dessa forma, os 
pacientes com maior risco de sangramento foram excluídos. 
Os autores justificaram a exclusão dos pacientes com varizes 
de Grau IV pelo esperado pior prognóstico, maior chance de 
sangrar após procedimento e pela alegação de razões éticas, 
uma vez que poderiam ser alocadas no grupo-controle, sem 
nenhum tratamento27.

Os demais estudos analisados são retrospectivos, com 
várias limitações metodológicas e são apresentados em ordem 
cronológica de publicação na tabela 230-44. Os trabalhos mais 
relevantes e com maior número de pacientes são detalhados 
abaixo.

Em 2013 Duché et al. (2013)36 publicaram um estudo 
retrospectivo de profilaxia primária e secundária em 66 
crianças com atresia biliar entre 2001 e 2011. Foram coletados 
dados de crianças com hipertensão portal e VE grau 3 ou grau 2 
com manchas vermelhas e/ou varizes gástricas que receberam 
tratamento endoscópico profilático. Trinta e seis crianças 
(idade média de 15 meses) foram submetidas à profilaxia 
endoscópica primária. A EDA foi realizada com anestesia geral 
e infusão contínua de octreotide a 2mcg/kg/hora, iniciada 
1 hora antes do procedimento e reduzida gradualmente 
para 1mcg/kg/h após 2-3 dias, conforme protocolo do 
serviço. Não há relato de efeitos colaterais secundários ao 
octreotide. A profilaxia foi realizada com escleroterapia 
ou LEVE, dependendo da idade e do peso. A erradicação 
de varizes ocorreu em 27/36 crianças (75%), com número 
médio de 4,2 sessões para erradicar. Não houve nenhum 
episódio de HDA após a erradicação nesse grupo durante 
o seguimento médio de 28 meses. Apenas complicações 
menores foram detectadas após o procedimento: 2 crianças 
(6%) apresentaram sangramento precoce após o procedimento 
pelo controle incompleto das varizes, uma teve episódio 
transitório de febre após escleroterapia. Houve recorrência das 
varizes em 37% das crianças, com intervalo variando entre 1 e 
89 meses. Não houve surgimento de varizes gástricas durante 
o acompanhamento. A probabilidade de sobrevida aos 3 anos 
foi de 97% no grupo que fez profilaxia primária36.

Em 2017 Duché  et al. (2017)37  publicaram um novo 
estudo que acompanhou 1.300 crianças com hipertensão 
portal cirróticos ou não do período de 1989 a 2014 com 
objetivo de descrever os fatores endoscópicos preditivos 
de HDA, as complicações dos episódios hemorrágicos e a 
experiência com profilaxia primária com 170 crianças que 
nunca tinham sangrado e apresentavam varizes de alto risco: 
120 cirróticas e 50 com OEHVP ou fibrose hepática congênita. A 
abordagem dependia da causa da hipertensão porta, podendo 
ser cirúrgica, radiológica e endoscópica (escleroterapia ou 
LEVE). Não foram utilizados betabloqueadores. A profilaxia 
endoscópica primária com escleroterapia ou LEVE foi realizada 
em 23/50 pacientes não cirróticos, com erradicação obtida 
em 22 (95,7%) deles; recorrência ocorreu em 6 pacientes 
(26%), com um episódio de HDA após recorrência. A média 
de seguimento desses pacientes foi de 4,1 anos (0,75-15 
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Tabela 2. Estudos sobre profilaxia primária endoscópica de hemorragia digestiva varicosa em crianças e adolescentes.

Estudos
Desenho e
Técnica 
utilizada

N Erradicação Recidiva HDA Tempo de  
Seguimento Observações

Howard et al. 
(1998)30

Inglaterra

Série de casos
profilaxia 1ª 
e 2ª
ET

17

11 pacientes 
(64,7%) após 
um número 
médio de 3,8 
sessões

Sem dados Sem dados Média 2,5 anos

Sem dados de 
HDA, recidiva e 
efeitos adversos da 
profilaxia 1ª e 2ª 
em separado

Maksoud et al. 
(1991)31

Brasil

Retrospectivo
ET 26

92,3% após 
uma média de 
4,7 sessões

Sem dados
42,3%
8 óbitos (2 por 
HDA)

1,9 anos.

Cirróticos e não 
cirróticos com VE 
grau 3 ou 4 de 
Paquet

Sasaki et al. 
(1998)32

Japão

Retrospectivo
LEVE 

11 crianças 
com AB: 9 
profilática

8 dos 11 
(72,7%) Sem dados

1 episódio 
de HDA por 
deslizamento da 
banda elástica 
com hemorragia 
maciça

Não informado
Somente crianças 
com AB, idade 
média de 7,8 anos

Goncalves et 
al.(2000)27

Brasil

Prospectivo, 
randomizado
ET X controle

100 crianças 
com VE 
<grau 4
50 ET
50 controle 

37/100 
tinham 
atresia biliar
88/100 Child 
A - apenas 1 
Child C
9/100 OEHVP 

47 de 50 
crianças (94%) Sem dados

ET reduziu o 
risco de HDA 
(24% X 48% - 
p<0,05), mas 
não melhorou 
a mortalidade 
(18% X 16% - p> 
0,05).

Mediana 36 
meses (variando 
de 18 meses a 8 
anos)

Os pacientes com 
maior risco de 
sangramento foram 
excluídos (VE < 
grau 4 e apenas 1 
Child C)
ET não aumentou 
a incidência de 
VG (p>0,05), 
mas quando 
presentes, havia 
um maior risco de 
sangramento (p< 
0,05). A gastropatia 
da HP foi mais 
frequente no 
grupo ET (16 % X 
6% - p<0,05), assim 
como o risco de 
sangramento neste 
sítio (p<0,05).

Celinska Cedro et 
al. (2003)33

Polônia

Prospectivo
LEVE

37 crianças 
de 4 a 7 anos
(22 cirrose e 
15 OEHVP) 

90,3% após 
2 sessões de 
LEVE intervalos 
de 3 meses

Recorrência 
de varizes 
sem 
sangramento 
em 3 (8,1%) 
crianças

Nenhum 
episódio

16 meses após 
a interrupção 
do tratamento 
profilático

4 pacientes foram 
submetidos 
a transplante 
hepático antes de 
erradicar as varizes
16 crianças 
do estudo 
foram tratadas 
anteriormente com 
propranolol, mas 
ainda preenchiam 
os critérios de 
inclusão
Curto tempo de 
seguimento
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Duché et al. 
(2008)34 
França

Prospectivo
ET

13 lactentes 
AVB

8 (61,5%) 
erradicaram 
varizes
Média de 4,2 
sessões

Sem dados

0/8 que 
erradicaram
2/5 que não 
erradicaram (1 
óbito)

Sem dados

Número pequeno 
de pacientes, 
mas população 
homogênea 
(lactentes com AB 
e na maioria com 
doença hepática 
terminal)

Mckiernan et al. 
(2011)28

Reino Unido 

Prospectivo, 
randomizado, 
multicêntrico

LEVE

12 profilaxia 
1ª
X
10 controle

Sem dados Sem dados

1 das 12 (8,3%) 
no grupo 
profilaxia
3 das 10 (30%) 
no grupo varizes 
grosso calibre 
sem profilaxia

2 anos

Estudo piloto
1 das 12 (8,3%) 
crianças no grupo 
profilaxia morreu 
de causas não 
relacionadas a 
profilaxia

Lampela et al. 
(2012)35 
Finlândia

Retrospectivo
ET 

16 AB 
profilaxia 
primária

Sem distinção 
entre profilaxia 
primária e 
secundária

Sem 
distinção 
entre 
profilaxia 
primária e 
secundária

4 dos 16 (25%) 
pacientes 
em profilaxia 
primária tiveram 
HDA durante 
seguimento, todos 
pertencentes ao 
grupo com falha na 
portoenterostomia.

Médio de 1,7 
anos  

Duché et al. 
(2013)36 
França

Retrospectivo, 
unicêntrico
ET ou LEVE

 36 com AB 27/36 crianças 
(75%) 37%. Nenhuma HDA 

após erradicação
Médio de 28 
meses 

Apenas AB, não 
randomizado
Número médio de 
4,2 sessões para 
erradicar

Duché et al. 
(2017)37 
França

Retrospectivo,
ET ou LEVE

Cirróticos 110
Não cirróticos 
23

Cirróticos: 
76/110 (69%)

Não cirróticos: 
22/23 (95,7%) 

Cirróticos: 
40%

Não 
cirróticos: 
26%

Cirróticos: 
20/110 HDA 
- 18,2% (17 
no início do 
tratamento e 3 
após recidiva)
5 óbitos por HDA

Não cirróticos: 1 
(4,3%) HDA

Cirróticos 4,5 
anos ( 0,1-20 
anos)
Não cirróticos: 
4.1 (0.75-15) 
anos 

Maioria AVB
34 não erradicaram 
- 3 óbitos e 29 
seguiram para 
transplante 
hepático antes 
de terminar 
erradicação, 1 TIPS

Galand et al. 
(2017)38 
França

Retrospectivo
LEVE 30

17% de 
erradicação

77% reduziram 
número ou 
grau

Sem dados 17% 4,9 anos

Não houve 
diferença 
significativa na 
sobrevida livre 
de HDA entre 
profilaxia 1ª e 2ª
70% utilizaram 
betabloqueadores 
de forma associada

Prasad et al. 
(2019)39 
India

Retrospectivo
LEVE

11 profilaxia 
primária na 
fibrose portal 
não cirrótica

100% 36%

Óbito em 3 
crianças por 
HDA antes da 
erradicação

48 meses



10
Resid Pediatr. 2025;15(3).

Quintero et al. 
(2020)11 
Espanha

Retrospectivo
LEVE 
prospectivo X 
Propranolol

64 - 32 em 
cada grupo 

75%
Mediana de 2 
sessões

6,5%

HDA no grupo 
propranolol 
7/32 (21,9%) X 
ligadura 1/32 
(3,2%), p< 0,02
Risco de HDA 
para propranolol 
X LEVE 2,6 (IC 
95%, 1.53-3.67)

Não informado
Mínimo de 1 
ano

Não houve 
nenhuma diferença 
significativa 
observada na 
sobrevida com 
1 e 3 anos de 
seguimento dos 
dois grupos

Oliveira et al. 
(2020)40 
Brasil

Coorte 
prospectivo
LEVE

14 de 
profilaxia 
primária com 
OEHVP

85,7%, número 
médio de 3,5 
sessões para 
erradicar.

41,7% 14,7% 5,7 anos
Coorte que 
acompanhou por 
12 anos.

Lee et al. (2021)41 
Malásia 

Retrospectivo

LEVE e ET

16 (1 com VE 
grau I e 4 grau 
II que viviam 
distante do 
centro)
6 OEHVP e 
5 AB 

Sem dados 1/16
6,2%

Probabilidade 
de sangramento 
comparado a 
profilaxia 2ª 
(1/16 X 14/38, 
p=0,022) 

8,9 + -4,7 anos

Menor número de 
repetições de EDA 
na profilaxia 1ª que 
na 2ª (p=0,021)
sem diferença de 
sobrevida geral ou 
com fígado nativo 
entre profilaxia 1ª 
e 2 ª (p=0,33 e 0,39 
respectivamente)

Chen et al. 
(2022)42 
Taiwan

Retrospectivo
LEVE 38 Sem dados Sem dados

14,4% na 
profilaxia 
primária e 32,4% 
na secundária
p=0,38

Mediana 12,5 
anos 

Profilaxia 1ª 
sem impacto na 
sobrevida geral ou 
livre de transplante 
(p=0,39 e 0,49) 
comparado a 
profilaxia 2ª

Slowik et al. 
(2022)43 
Estados Unidos

Retrospectivo
ET ou LEVE 87 7% Sem dados 24% Mediana 2,13 

anos

Melhora na 
sobrevida geral 
e sobrevida com 
fígado nativo na 
profilaxia primária 
em relação a 2ª

Ackerman et al. 
(2022)44 
França

Retrospectivo
ET ou LEVE 145 93% após 6 

meses 45% 17% Mediana 3,7 
anos

Todos receberam 
octreotide no 
procedimento

VE grau 3 tiveram 
pior probabilidade 
de erradicação e 
varizes ao longo da 
cárdia precisaram 
de tempo maior 
para erradicar

Legenda: AB = atresia biliar; EDA = Endoscopia Digestiva Alta; ET = escleroterapia; LEVE = ligadura elástica de varizes esofágicas; HDA = hemorragia digestiva 
alta; HP = hipertensão portal; OEHVP = obstrução extra-hepática da veia porta; TIPS = Transjugular intrahepatic portosystemic shunt; VE = varizes esofágicas.

anos), sem nenhum óbito durante o período de seguimento. 
Entre os cirróticos, a profilaxia endoscópica foi realizada 
em 110/120 pacientes, com erradicação obtida em 76 deles 
(69%). A recidiva das varizes de alto risco ocorreu em 40% 
das crianças que erradicaram. O tempo médio de seguimento 
desses pacientes foi de 4,5 anos (0,1-20 anos). A probabilidade 
de sobrevida livre de sangramento em dez anos após profilaxia 
primária endoscópica em crianças com varizes de alto risco 

foi de 96% para crianças sem cirrose e 72% para crianças 
cirróticas. A probabilidade de sobrevida global em dez anos 
após profilaxia primária foi de 100% nas crianças sem cirrose 
e de 93% nas cirróticas. Com a publicação desses diversos 
trabalhos, o grupo francês se consolida como um dos principais 
serviços pesquisadores e defensores da profilaxia primária37. 

O estudo de Quintero et al. (2020)11 já foi apresentado 
anteriormente. Aqui, apresentamos o braço prospectivo (2009-
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2013) que avaliou a ligadura como profilaxia primária com 
tempo de seguimento mínimo de 1 ano. No grupo de LEVE, 
31 dos 32 pacientes (96,8%) não apresentaram HDA. Somente 
um paciente apresentou episódio de sangramento menor seis 
dias após procedimento com ligadura, por queda de uma das 
bandas elásticas. Vinte e quatro pacientes (75%) atingiram 
erradicação das varizes, com mediana de 2 procedimentos 
(variando de 1- 4) antes da erradicação e mediana de tempo 
para erradicar de 3,4 meses (variando de 1,10 - 13,33). 
Nenhum efeito adverso na ligadura foi observado, exceto dor 
retroesternal em dois pacientes, que melhorou com uma dose 
única de analgesia convencional. Dois pacientes apresentaram 
recidiva de VE sem HDA com 2 e 6 meses após a erradicação. 
Diferenças estatisticamente significativas foram observadas 
na taxa de sangramento entre os grupos propranolol e 
ligadura (6/32 [21,9%] x 1/32 [3,2%], p< 0,02) mas não houve 
nenhuma diferença significativa observada na sobrevida com 
1 e 3 anos de seguimento dos dois grupos. A probabilidade 
de HDA foi maior no grupo utilizando propranolol. No 
entanto, deve-se lembrar das limitações metodológicas já 
ressaltadas anteriormente do grupo-controle retrospectivo 
do propranolol11.

Um estudo retrospectivo norte-americano publicado 
em 202243 (com dados entre 1994 e 2019) avaliou 87 crianças 
de profilaxia primária endoscópica com LEVE ou escleroterapia 
em comparação com 52 crianças de profilaxia secundária. A 
mediana do número de EDA no grupo de profilaxia primária 
foi menor que no grupo de profilaxia secundária (3 x 6, 
p=0,005). A profilaxia primária foi associada a um menor 
número de episódios de HDA em relação à secundária (24% x 
51%, p=0,02) e com significativamente menos internações na 
unidade de terapia intensiva pediátrica (1% x 7%, p<0,001). 
Poucos pacientes alcançaram a erradicação completa de 
varizes, apenas 7% no grupo de profilaxia primária, em parte 
pelo número de pacientes que ainda estavam em fase inicial 
de erradicação ao término do estudo. Não houve nenhuma 
morte relacionada à HDA ou complicações da EDA. Houve 
melhor sobrevida geral (p=0,023) e sobrevida com fígado 
nativo ou livre de shunt (p<0,001) no grupo de profilaxia 
primária, mesmo quando excluídos pacientes com OEHVP, ao 
contrário dos resultados de Chen et al. (2022)42.

Em 2022 foi publicado,  pelo grupo francês de 
Ackermann et al. (2022), um estudo retrospectivo de 145 
crianças com hipertensão portal que realizaram profilaxia 
primária entre 2006 e 201944. A mediana de idade dos 
pacientes acompanhados foi de 3,7 anos (variando de 4 meses 
a 17 anos) e 116 (80%) desses pacientes eram cirróticos, 
sendo 95 (65,5%) com atresia biliar. Cada sessão foi realizada 
sob anestesia geral, com infusão contínua de octreotide 
endovenoso conforme protocolo avaliado anteriormente pelo 
grupo37. A profilaxia primária endoscópica foi realizada com 
LEVE em 114 crianças (mediana de idade 5 anos, variando de 
6 meses a 17 anos) e escleroterapia em 31 crianças (mediana 
de idade de 9 meses, variando de 3,5 meses a 7 anos); esta 

última principalmente nas crianças com peso inferior a 8kg. 
Para avaliar a gravidade endoscópica foi utilizado o escore 
high risk varices (HRV) calculado da seguinte forma: um ponto 
para varizes esofágicas grau 1, 2 pontos para grau 2, 3 pontos 
para grau 3 e 1 ponto se presença de manchas vermelhas 
ou varizes gástricas ao longo da cárdia. A erradicação das 
varizes foi obtida em 135 (93%) das crianças, com uma 
média de 6 meses, sendo necessárias de 1-8 sessões; o 
número de sessões para erradicar foi menor no grupo de 
ligadura quando comparado ao de escleroterapia,  embora 
os protocolos e intervalos entre as sessões fossem diferentes 
entre os métodos. Houve recorrência das varizes em 45% das 
crianças; a primeira recorrência foi registrada entre 2 meses 
e 5 anos após erradicação; não houve diferença significativa 
no risco da primeira recorrência nos cirróticos e não cirróticos 
(p=0,97). HDA ocorreu em 26/145 pacientes (17%) durante 
o período de seguimento: 15/26 durante o período inicial 
de tratamento endoscópico; 7/26 após recidiva de varizes; 
4/16 de outros sítios (varizes ectópicas, gastropatia ou úlcera 
duodenal). Independente da causa da hipertensão portal, 
varizes esofágicas de grau 3 tiveram pior probabilidade de 
erradicação (p=0,02). Efeitos adversos foram raros: febre (2 
pacientes), úlcera mucosa (6 pacientes), estenose esofágica 
(1 paciente) e perfuração esofágica com derrame pleural (1 
paciente). A taxa de mortalidade do estudo foi baixa, com 3,4% 
de óbito por outras causas. A probabilidade de sobrevida global 
em 10 anos após a primeira sessão de tratamento foi de 95% 
e a de sobrevida livre de HDA foi de 75%. 

Na análise multivariada, um escore HRV menor foi 
associado com melhor sobrevida livre de HDA. Nas crianças 
com cirrose, atividade de protrombina foi associada com 
maior risco de sangramento grave (resultando em morte ou 
necessidade de transplante hepático urgente): atividade média 
de 65% nos pacientes com eventos graves X 82% nos pacientes 
sem HDA (p=0,002), mantido na análise multivariada. Os 
autores, na discussão, ponderam que não há dúvidas de que, 
em crianças com cirrose, a HDA tem muitas consequências 
graves, com aumento de morbidade e aumento na mortalidade 
nas 6 semanas após o sangramento. Dessa forma, a profilaxia 
primária de HDA em crianças de risco deve ser considerada44. 

Em crianças com OEHVP, um shunt cirúrgico como o 
Meso-rex deve ser tentado. Como a gravidade endoscópica 
das varizes foi associada a piores resultados na erradicação, 
os autores sugerem abordagem precoce pela detecção de 
preditores não invasivos de hipertensão portal em crianças 
de risco, ainda nos primeiros meses de vida, para que a EDA 
de triagem seja realizada antes que os sinais endoscópicos 
estejam muito avançados. É importante ressaltar que o risco de 
recorrência de varizes persiste após tratamento endoscópico, a 
menos que o tratamento definitivo como transplante hepático 
ou shunt cirúrgico sejam realizados, por isso, é necessária 
vigilância endoscópica prolongada para detectar e tratar 
recidivas. Para crianças cirróticas, com padrão endoscópico 
grave e baixa atividade de protrombina, os autores sugerem 
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acelerar o encaminhamento para transplante hepático. Com 
essas ressalvas, o grupo defende a profilaxia primária44 em 
contraponto ao grupo norte-americano15. Vários fatores 
devem ser considerados nesta discussão como: risco de HDA 
nos pacientes com cirrose e OEHVP, morbimortalidade dos 
episódios, distância geográfica dos pacientes dos centros de 
referência e, finalmente, a eficácia das abordagens.

De modo geral, a profilaxia primária endoscópica, nos 
estudos avaliados, apresentou poucas complicações e bons 
resultados na erradicação das varizes; no entanto, o alto 
risco de recidiva das varizes persiste. Ao contrário do que se 
acreditava anteriormente, nesses estudos não houve grande 
risco de sangramentos por varizes gástricas e ectópicas.

CONCLUSÕES

A profilaxia primária medicamentosa ou endoscópica 
de HDA varicosa na população pediátrica não é um consenso. 
A profilaxia medicamentosa com o propranolol mostrou 
muitos desafios: efeitos colaterais, dificuldade em atingir 
o betabloqueio e, em alguns estudos, baixa efetividade 
em reduzir a chance de HDA. Foram poucos estudos 
publicados, sendo a maioria séries de casos retrospectivos 
e somente um ensaio clínico randomizado. Não está claro 
se a fisiopatologia hemodinâmica em crianças com cirrose e 
hipertensão portal é igual aos adultos. A redução do débito 
cardíaco pelos betabloqueadores pode potencialmente ser 
prejudicial às crianças, impedindo a taquicardia compensatória 
durante a HDA varicosa. Além disso, efeitos colaterais como 
broncoespasmo, hipoglicemia e hipotensão são frequentes, 
levando à descontinuidade da medicação. Dessa forma, os 
dados pediátricos disponíveis são inconclusivos e ainda muito 
limitados para apoiar o uso rotineiro dos betabloqueadores 
como profilaxia primária de HDA varicosa. A maioria dos 
serviços abandonou a prática, que ainda é o método de 
escolha na população adulta, já que está associado a 
melhores desfechos e prevenção não só de HDA mas de outras 
complicações da hipertensão portal.

Já a profilaxia primária endoscópica por meio da 
escleroterapia ou da LEVE é mais utilizada, principalmente 
na Europa e no Brasil. A LEVE tem sido o método de escolha 
de profilaxia primária para a maior parte dos centros que 
realizam o procedimento. É importante ressaltar que, na 
maioria dos estudos analisados, houve altas taxas de recidiva 
das varizes, uma vez que sua causa, a hipertensão portal, não 
é abordada. Para a erradicação das varizes, são necessários 
vários procedimentos endoscópicos, geralmente sob anestesia 
geral, envolvendo seus riscos e custos. Além disso, embora 
pouco frequentes, complicações como ulceração, estenose ou 
perfuração esofágica podem ocorrer após os procedimentos 
endoscópicos.

Os grupos de estudos norte-americanos, em geral, 
levam em conta a baixa mortalidade na população pediátrica 
e muitos não realizam a profilaxia primária por esse motivo. 
Além disso, um estudo já citado nesta revisão considerou 

como baixa a incidência de HDA em pacientes com atresia 
biliar15. Entretanto, devemos considerar a diferença nos 
cenários avaliados: no caso dos países desenvolvidos e 
com maior acesso da população ao sistema de saúde, as 
cirurgias de portoenterostomia são realizadas precocemente, 
aumentando a chance de sucesso do procedimento, assim 
como os transplantes hepáticos, modificando o prognóstico 
desses pacientes. Embora a mortalidade dos episódios 
de HDA na população pediátrica realmente não possa ser 
considerada alta, a morbidade é considerável, envolvendo dias 
de internação, infecção, ascite, encefalopatia e necessidade 
de ventilação invasiva12-14.

Os países da Europa, por outro lado, têm a tendência 
de realizar a profilaxia primária endoscópica. O grupo com 
maior casuística é o francês do Hospital Bicêtre de Paris que 
demonstrou boa segurança, com raros efeitos adversos e altas 
taxas de erradicação das varizes37,44. Os grupos brasileiros, 
em geral, também costumam realizar a profilaxia primária 
endoscópica27,31,40. É importante sempre pesar o risco-benefício 
do procedimento, que não é isento de complicações, mas 
que pode melhorar consideravelmente a qualidade de vida 
desses pacientes.

Embora importante, a realização de ensaios clínicos 
randomizados e controlados não é de simples execução na 
população pediátrica — uma grande amostra de pacientes 
é necessária, considerando as perdas de seguimento por 
transplante hepático, óbitos e  shunts  cirúrgicos, o que só 
seria viável em um estudo multicêntrico. É importante que as 
futuras pesquisas abordem questões como a história natural, 
risco de sangramento varicoso, eficácia da profilaxia primária 
e melhora na sobrevida e qualidade de vida desses pacientes.
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