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Resumo

Enquadramento: A dissecdo endoscépica da submucosa (ESD) representa um avanc¢o na
terapéutica endoscdpica com impacto crescente na exérese em bloco de lesGes colorretais, com
suspeita de invasao superficial da submucosa, ou que, alternativamente, ndo sejam passiveis de
remogao completa com ansa. No entanto, a sua aplicabilidade no cdélon ainda se revela
controversa, sendo escassos os estudos realizados em Portugal visando a sua eficacia e
seguranga neste 6rgao.

Objetivos: O presente estudo pretende avaliar a eficacia clinica e critérios de seguranga da
técnica de dissecdo endoscdpica da submucosa na abordagem de lesdes do célon pré-malignase
malignas precoces.

Metodologia: Foram recolhidos dados clinicos dos doentes submetidos a ESD para tratamento
delesbes do cdlon na Unidade Local de Saude de Santo Antdnio (ULSA), entre 1 de janeiro de
2019 e 31 de outubro de 2023. Foi efetuado um estudo retrospetivo, baseado em dados
colhidos prospetivamente, nomeadamente a morfologia das lesdes, classificacdo patoldgica
pOs-ESD, taxa de ressecao em bloco e ressecdo RO, bem como complicacdes pds-procedimento.
Resultados: Um total de 73 lesdes do célon, relativas a 72 doentes, foi incluido. A maioria das
lesGes analisadas eram do tipo ndo granular flat-elevated (42.5%). Da globalidade das lesdes
predominaram aquelas cuja histologia revelou displasia de alto grau (DAG)/adenocarcinoma
intramucoso (60.3%), com evidéncia de adenocarcinoma com invasdo superficial da submucosa
em 5.5% dos casos, 0s quais se apresentaram na sua totalidade como lesdes com morfologia de
superficie de tipo ndo granular. A taxa de ressegao em bloco foi de 100.0% e a taxa de resse¢do
RO de 97.3%, preenchendo os critérios de cura clinica e histolégica em 93.2% dos casos. A
velocidade média dos procedimentos foi de 9.6 + 6.5 cm?/h e a necessidade de tra¢do afirmou-
se como marcador indireto de dificuldade do procedimento, por relagdo negativa,
estatisticamente significativa, com a velocidade. A taxa de perfuragao imediata foi de 1.4%, tal
como a taxa de perfuragdo tardia. Verificou-se uma taxa de hemorragia tardia de 6.8%. A
mortalidade diretamente imputada ao procedimento foi de 0%. Ndo se observaram diferencgas
estatisticamente significativas ao comparar os parametros de eficicia e o perfil de seguranga
entre os varios segmentos célicos.

Conclusées: A série apresentada, relativa a ESD na abordagem a lesdes cdlicas, demonstrou
excelente eficicia e um bom perfil de seguranca, corroborado pela reduzida taxa de eventos
adversos graves, confirmando a tendéncia de estudos prévios. Desta forma, esta técnica surge
como uma boa alternativa no tratamento de lesdes do célon selecionadas, principalmente se

realizada em centros de referéncia com endoscopistas experientes, devendo ser desenvolvidos



esforgos no sentido de uma selecdo de lesGes tdo criteriosa quanto possivel.
Palavras-chave: Dissecdo endoscépica da submucosa; Resse¢do endoscdpica da mucosa;Neoplasia

do célon; Laterally spreading tumor; Taxa de complicagGes; Taxa de sucesso.



Abstract

Background: Endoscopic submucosal dissection (ESD) represents an advance in endoscopic
therapy, with a growing impact on the en bloc of colorectal lesions with suspected superficial
submucosal invasion or which, cannot be completely removed with a loop. However, its
applicability in the colon is still controversial, and there are few studies carried out in Portugal
on its efficacy and safety in this organ.

Objectives: This study aims to evaluate the clinical efficacy and safety criteria of the endoscopic
submucosal dissection technique in the treatment of premalignant and early malignant colon
lesions.

Methods: Clinical data was collected on patients who underwent ESD to treat colon lesions at
the Unidade Local de Saude de Santo Anténio, between January 1, 2019 and October 31, 2023.
A retrospective study was carried out, based on prospectively collected data, namely lesion
morphology, post-ESD pathological classification, en bloc resection and RO resection rates, as
well as post-procedure complications.

Results: A total of 73 colonic lesions from 72 patients were included. Most of the lesions
analyzed were of the non-granular flat-elevated type (42.5%). Of all the lesions, those whose
histology revealed high-grade dysplasia (DAG)/intramucosal adenocarcinoma predominated
(60.3%), with evidence of adenocarcinoma with superficial submucosal invasion in 5.5% of
cases, all of which presented as lesions with non-granular surface morphology. The en bloc
resection rate was 100.0% and the RO resection rate was 97.3%, meeting the criteria for clinical
and histological cure in 93.2% of cases. The average speed of the procedures was 9.6 + 6.5 cm?/h
and the need for traction proved to be an indirect marker of the difficulty of the procedure, due
to its statistically significant negative relationship with speed. The immediate perforation rate
was 1.4% as well as the late perforation rate. There was a late bleeding rate of 6.8%. Mortality
directly attributable to the procedure was 0%. There were no statistically significant differences
when comparing the efficacy parameters and safety profile between the various colonic
segments.

Conclusions: The series presented on ESD in the approach to colonic lesions showed excellent
efficacyand a good safety profile, corroborated by the low rate of serious adverse events,
confirming the trend of previous studies. This technique therefore appears to be a good
alternative for the treatment of selected colonic lesions, especially if performed in reference
centers with experienced endoscopists, and efforts should be made to select lesions as carefully
as possible.

Keywords Endoscopic submucosal dissection; Endoscopic mucosal resection; Colon tumors;



Laterally spreading tumor; Complication rate; Success rate.
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Introdugao

O carcinoma colorretal configura-se, mundialmente, como a neoplasia mais comum
entre os cancros do trato digestivo, o terceiro mais frequentemente diagnosticado em adultos e
responsdvel pela segunda maior taxa de mortalidade?. Neste sentido, muitos paises
introduziram programas de rastreio, os quais visam a sua detecdo num estadio precoce, com o
objetivo de reduzir a taxa de mortalidade que se lhe associa®. O impacto da detec3o e tratamento
do cancro colorretal precoce (doenga potencialmente ressecavel na totalidade, sem evidéncia de
subsequente envolvimento regional ou a distancia) reside principalmente na possibilidade
diagndstica desta patologia num estadio com taxas de sobrevivéncia de cerca de 90% a 5 anos,
em detrimento de estadios mais avancados, cuja taxa de sobrevivéncia pode decrescer para cerca
de 10% a 5 anos®. Deste modo, e considerando o aumento global da esperanca média de vida,
existe uma necessidade crescente de tratamentos minimamente invasivos para abordagemdeste
tipo de cancro®. A colonoscopia, método de detecdo de lesBes colorretais amplamente aceite,
visa a diminuicdo da incidéncia deste tipo de neoplasia, aumentando a identificacdo de lesdes
precursoras de cancro (pdlipos/lesdes pré-malignas) em estadio precoce.

A selecdo de lesdes cdlicas apropriadas a execucdo de determinada técnica endoscépica
em detrimento de outra é feita essencialmente por avaliagdo endoscdpica com luz branca e com
recurso a cromoendoscopia virtual®. Face a esta, a ecoendoscopia ndo se revela mais vantajosa
no que respeita ao estadiamento do cancro colorretal em estadios precoces, conforme
evidenciado por um estudo multicéntrico de 2015*°. Assim, o julgamento geral da probabilidade
de malignidade e dificuldade de ressecao baseia-se na morfologia das lesdes, padrdo vascular e
de superficie, bem como previsibilidade de invasdo de acordo com o seu tamanho e localizacdo®.
Nesse sentido, a classificacdo de Paris possibilita a avaliacdo no que diz respeito a morfologia das
lesGes, enquanto as classificacdes NBI International Colorectal Endoscopic (NICE) e Japan NBI
Expert Team (JNET) estdo implicadas na classificacdo do padrdo vascular e de superficie*®

No que respeita a morfologia, a classificacdo Paris contempla os tipos 0-1 (lesGes
pediculadas, semipediculadas ou sésseis), O-ll (ligeiramente elevadas, planas ou ligeiramente
deprimidas) e O-1ll (escavadas/ulceradas)’. Por outro lado, a classificacdo Laterally Spreading
Tumour (LST) permite caracterizar lesdes superficiais, ndo polipoides, de dimensado superior a 10
mm, com padrdo de crescimento predominantemente lateral’. Estas podem ser granulares
(superficie granular/nodular), ou ndo granulares (superficie plana e lisa), sendo as granulares
divididas nos subtipos nodular misto e homogéneo, enquanto as ndo granulares se podem
subdividir em flat-elevated e pseudodeprimidas’. A descri¢do da morfologia de superficie, de

acordo com a classificagdo Paris, combinada com a granularidade da lesao, fornece informacao



importante no que diz respeito ao risco de malignidade, sendo que, globalmente, lesGes ndo
granulares se associam a risco superior quando comparadas com lesdes granulares’. Entre estas,
as lesGes LST do subtipo granular nodular homogéneo sdo as que apresentam menor risco de
malignidade, ao passo que as do subtipo ndo granular pseudodeprimido constituem o subtipo ao
qual se associa maior risco de malignidade’.

No que respeita as classificacGes de padrao de superficie e vascular, a classificacdo NICE
encontra-se subdividida em NICE 1, 2 e 3, com histologia progressivamente mais avancada e
profundidade de invasdo crescente®. O mesmo sucede para a classificacdo JNET, a qual
compreende as categorias 1, 2A, 2B e 32. Estas classificacdes desempenham um papel importante
na predicdo da histologia da lesdo, facilitando a selecdo adequada de lesGes para excisdo
endoscdpica, nomeadamente para ESD*®. Adicionalmente, para classificacdo do pit pattern
poderd ser utilizada a classificacio Kudo®. N3o obstante, outras classificacdes podem ser
enunciadas e foram outrora mais utilizadas, como é o caso da classificacdo Sano®.

De entre as técnicas minimamente invasivas disponiveis, destacam-se as técnicas de
abordagem endoscdpica, das quais a polipectomia convencional, a ressecdo endoscdpica da
mucosa/ mucosectomia (EMR) e, mais recentemente, a ESD, alvo de discussdo no presente
estudo®. A EMR trata-se de uma técnica amplamente utilizada e de menor complexidade face 3
ESD, nomeadamente para tratamento de lesdes sésseis ou planas®. Apesar de a EMR poder ser
aplicada a lesdes de pequenas dimensdes, sendo possivel a sua excisdo em bloco, se de dimensao

superior a 15-25 mm, a sua remoc¢do implica frequentemente uma ressec¢do do tipo piecemeal,

impedindo consequentemente uma avaliacdo histopatoldgica precisa, com menores taxas de
cura e maior probabilidade de recorréncia associada®.

A ESD constitui um procedimento que visa a resse¢dao em bloco de lesdes colorretais, ao
invés da ressecdo piecemeal, frequentemente associada a técnica de EMR™X. Face a exérese em
fragmentos, uma ressecao em bloco permite ndo s6 uma andlise histolégica mais precisa,
decorrente de uma correta avaliagao das margens de resse¢do, como reduz de igual modo o risco
de recorréncia pds-procedimento, especialmente quando aplicada a lesdes de grande
dimensdo®.

De acordo com a European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE), a ESD esta
indicada para ressecdo em bloco de lesdes colorretais suspeitas de invasdao superficial da
submucosa (area deprimida marcada com padrao de superficie irregular ou ndo granular, ou um
componente de protusdo importante, particularmente se de dimens3o superior a 20mm)**%,
Ademais, a mesma tem indicacdo em lesGes que ndo possam ser removidas eficazmente com

ansa, tais como lesdes com fibrose associada que o inviabilizem, lesdes em areas cicatriciais,

casos de dificuldade de posicionamento da ansa ou lesdes com registo de recidivas®. As lesdes



nao polipoides, nomeadamente do tipo LST ndo granular, apresentam uma maior frequéncia de
invasdo submucosa, pelo que, apds adequada avaliacdo do padrdo de superficie associado,
localizacdo e tamanho, deve ser ponderada a sua exérese em bloco, apresentando a ESD especial
preponderancia neste tipo de lesdes?,

Contudo, e apesar das vantagens potencialmente inerentes a ESD, a EMR revela-se uma
técnica eficaz e segura, amplamente utilizada na maioria das lesdes cdlicas, sendo que a ESD tem
um papel fundamental nas lesGes para as quais a EMR ndo se revela adequada, apés avaliacdo
do continuum de fatores relacionado com a caracterizacdo das lesdes, os quais permitem a
selecdo da técnica mais adequada para a sua ressec3o®.

A aplicacdo da ESD no célon revelou-se, no entanto, tecnicamente mais desafiante®®. O
mesmo parece justificar-se pela maior dificuldade associada a manobrabilidade do endoscépio
decorrente da complexidade anatdmica local, bem como da presenca de peristaltismo intestinal,
aos quais acrescem a presenca de uma camada muscular prépria fina e uma submucosa
frequentemente na dependéncia de alterac¢des fibréticas®®. Tais particularidades conferem um
risco mais elevado de complicagdes ao procedimento, nomeadamente no que respeita a
ocorréncia de perfuracdo®®. Acresce o facto de haver uma assimetria na dificuldade da técnica
nos diferentes segmentos do cdlon, sendo notdrio o aumento de dificuldade nomeadamente no
sigmoide, nos angulos hepatico/esplénico e no cego®. No que respeita a comparacdo entre célon
esquerdo e direito, a ESD revela maior dificuldade na abordagem ao célon esquerdo, devido a
sua maior mobilidade e incapacidade de se retroflexionar o endoscépio, o que aumenta o risco
de eventos adversos associados®>. De modo geral, e devido ao diferencial de dificuldade existente
entre a ESD retal e cdlica, é razodvel que a implementagdo da técnica comece pelo reto e,
gradualmente, avance para as areas de mais dificil aplicagdo no célon, sendo o célon ascendente
considerado o segmento ideal para iniciar implementacdo da técnica a nivel célico'®. Em todo o
caso, o referido justifica a caréncia de dados relativos a aplicacdo da técnica no célon®.

Apds a abordagem de lesGes do cdlon por ESD, a resse¢do curativa considera-se de muito
baixo risco quando se obtém uma excisdao RO em bloco de uma lesao histologicamente ndao mais
avanc¢ada do que um adenocarcinoma intramucoso, bem ou moderadamente diferenciada e sem
invasao linfovascular, apropriando-se a designagao de ressegao de baixo risco quando se trata de
uma lesdo excisada em bloco, com margens negativas e com invasao superficial da submucosa
(sm1, <1000 um), bem ou moderadamente diferenciada, sem invasao linfovascular e sem grau
2/3 de budding®. Por outro lado, a resse¢do considera-se de alto risco (e n3o curativa) quando a
ressecdo foi incompleta ou, se completa, a cumprir um dos seguintes critérios: invasdo >sm1,
indiferenciada, invasdo linfovascular presente, margem vertical positiva (VM1) ou budding grau

2/3%



Os resultados promissores da técnica levaram progressivamente a sua disseminac¢do para
além do Oriente, onde foi originalmente implementada, com a ado¢do da ESD num ndmero
crescente de centros no Ocidente!’. Contudo, e embora a ESD venha a ser executada de forma
crescente no Ocidente, sdo escassos os dados acerca da sua implementacao ao nivel do célon,

pelo que se torna premente a avaliacdo da eficicia e seguranca da técnica.



Objetivos
O objetivo principal deste estudo é a avaliacdo da eficacia da ESD na abordagem alesbes

do célon pré-malignas e malignas precoces.



Métodos

Este estudo foi conduzido no Servico de Gastrenterologia da ULSA, onde foram
recolhidos os dados clinicos dos pacientes submetidos a ESD, visando o tratamento de lesdes
do célon, durante o periodo compreendido entre 1 de janeiro de 2019 e 31 de outubro de 2023.
Os dados demogrificos e clinicos, juntamente com os resultados dos exames complementares,
foram extraidos dos registos médicos individuais, através do SClinico®, esubmetidos
posteriormente a uma analise retrospetiva, baseada em dados colhidos prospetivamente.

O estudo N/ REF2 2023.260(222-DEFI/212-CE) foi aprovado pelo Conselho de
Administracdo do Santo Antdnio, Comissdo de Etica do Santo Anténio | ICBAS, Gabinete de
Projeto de Investiga¢do do CAC, Direcdo do Centro Académico Clinico ICBAS | Hospital de Santo
Antdnio — ULS de Santo Antdnio e pelo Presidente do Conselho de Administracao.

Foi obtido consentimento informado de todos os pacientes antes da realizagao da ESD.
No entanto, o consentimento informado nao foi obtido para a sua inclusdo neste estudo, uma
vez que este ndo interferiu na gestao clinica dos pacientes e ndo houve necessidade de contacto

direto com os mesmos, dado o carater retrospetivo e pseudoanonimizado do estudo.

Selecdo de doentes e lesbGes

Foram selecionados para o presente estudo todos os doentes submetidos a ESD para
exérese de lesdes do colon, excluindo aqueles em cujas lesGes se tenha decidido previamente
a remogdo por técnica hibrida, isto é, combinag¢do de técnicas, nomeadamente EMR e ESD.

Deste modo, foram selecionadas lesdes dos varios segmentos do célon para as quais se
suspeitou de invasdo superficial da submucosa e/ou lesdes ndo suscetiveis de excisdo completa

por EMR, ndo existindo, a priori, suspeita endoscdpica de invasdo profunda da submucosa.

DefinicGes e outcome

A analise da morfologia macroscépica das lesGes seguiu criteriosamente a classificagdo
de Paris, distinguindo-se trés categorias diferentes: tipo 0-l, 0-1l e 0-lll, correspondendo a lesGes
com formas elevadas/polipoides, lesdes planas elevadas/completamente planas/ com leve
depressdo superficial e lesdes de aspeto deprimido/ escavado, respetivamente. Quando uma
lesdo demonstra caracteristicas que se incluem em mais do que uma destas categorias é
classificada como complexa. De referir que, apesar da sua importancia na selegao de lesdes, as
classificagdes INET e NICE nao foram passiveis de inclusdo no presente estudo, uma vez que se
encontravam descritas num ndmero reduzido de lesdes analisadas.

Incluem-se nos critérios de classificagao LST lesGes que se estendem preferencialmente

a nivel lateral ao invés de verticalmente, com um didmetro minimo de 10mm, devendo incluir



um componente lla da classificagdo de Paris. Nesse sentido, lesdes puramente sésseis (Paris O-
Is) ndo se enquadram na classificacdo LST, uma vez que a distingcdo reside na altura das lesdes,
gue deve ser inferior a metade do seu diametro.

As lesOes foram ainda classificadas quanto a sua morfologia de superficie em granulares
(subtipos nodular misto e homogéneo) e nao granulares (subtipos flat-elevated e
pseudodeprimido).

Definiu-se como tamanho da lesdo o maior diametro estimado atribuido a lesdo
aquando da endoscopia diagndstica prévia a realizagdo do procedimento terapéutico.

O critério de corte para a dura¢do da ESD foi consistente com estudos prévios, tendo
sido estabelecido nos 120 minutos, pelo que a procedimentos com extensdo igual ou superior
foi atribuida a classificacdo de procedimento de longa duracdo®®. Definiu-se como velocidade de
ressecdo o centimetro quadrado ressecado por hora (cm?/h), obtido através do calculo da area
da peca excisada sobre o tempo de procedimento, estabelecendo-se nos 9 cm?/h o critério do
corte, conforme corroborado por estudos prévios®.

A ressecdo em bloco foi definida como a excisdo em peca Unica da lesdo visivel
macroscopicamente, tendo a fragmentacdo da peca pods-procedimento sido igualmente
considerada. J4 a ressecdo RO foi definida como a excisdo com margens histopatoldgicas
horizontais e verticais livres, independentemente do tamanho de mucosa normal em redor da
lesdo. Por fim, a ressecdo foi definida como curativa com base numa excisdo RO, com displasia
de baixo ou alto grau, ou adenocarcinoma intramucoso ou submucoso superficial (sm1, <1000
um) diferenciado, sem invasao linfovascular e/ou perineural, bem como auséncia de budding/
budding grau 1.

No que respeita a potenciais eventos adversos associados a técnica durante o
procedimento, a lacera¢do foi caracterizada como uma rutura parcial da camada muscular
propria, resultando numa abertura ndo completa, enquanto a perfuragdo foi caracterizada
como um defeito completo na integridade da parede cdlica no decorrer do procedimento. A
hemorragia intraprocedimento foi descrita como a manifestacdo de fluxo sanguineo ativo
através do local abordado por ESD, definindo-se como grave ou clinicamente significativa se
associada a instabilidade hemodinamica, necessidade de transfusdo de concentrado
eritrocitario, incapacidade de controlo endoscdpico e/ou alteragdo da estratégia de abordagem
previamente definida. Por outro lado, a hemorragia tardia foi identificada pela ocorréncia pds-
procedimento de hematoquézias, retorragias ou melenas com ponto de partida no local da ESD,

pela presenca de instabilidade hemodinamica ou por queda >2g/dL no valor de hemoglobina.



Andlise estatistica

Todos os pacientes foram incluidos numa base de dados anonimizada onde se
encontravam consignados dados demograficos, clinicos, histopatoldgicos e caracteristicas do
procedimento realizado, abrangendo dados pré, intra e pds ESD. Posteriormente, a analise
estatistica foi conduzida tendo por base o programa IBM® SPSS® Statistics na versdo 27.0 (IBM
Corp. Armonk, Nova lorque, EUA).

Foram contempladas varidveis continuas e categdricas, para as quais foi realizada uma
analise descritiva para cada varidvel. Para isso, a média + desvio padrdao ou mediana e intervalo
interquartis (IQR) foram calculadas para andlise das varidveis continuas, quando a sua
distribuicdo foi normal e ndo normal, respetivamente, tendo a sua conversdao em varidvel
categorica sido feita para melhor interpretacao dos resultados e para comparacdo com outras
variaveis. As variaveis categoricas foram discriminadas de acordo com a sua frequéncia absoluta
(n) e relativa (%), recorrendo-se aos testes Pearson Chi-Square ou Fisher’s Exact Test ou
Montecarlo Test para a sua comparac¢do, conforme apropriado. O valor de significancia

estatistica utilizado foi de 0.05.



Resultados

Caracteristicas dos pacientes inseridos no estudo

Para a andlise visada pelo presente estudo foram selecionadas 73 lesGes do cdlon, de
72 doentes, submetidos a ESD durante os 5 anos de duragdo do mesmo. O numero de casos
analisados distribuiu-se ao longo dos anos da seguinte forma: 6.8% em 2019 (n=5), 12.3% em
2020 (n=9), 23.3% em 2021 (n=17), 30.1% em 2022 (n=22) e 27.4% até outubro de 2023 (n=20),
conforme patente na figura 1. Dos 72 doentes, observou-se um predominio do sexo masculino
(n=51, 70.8%) e uma idade média de 66.0 £ 9.6 anos. As comorbilidades sdo frequentes nos
doentes, das quais se pdde objetivar hipertensao arterial (n=35, 48.6%), diabetes mellitus (n=15,
20.8%), patologia grave de foro respiratério (n=6, 8.3%), cardiopatia isquémica (n=5, 6.9%),
histéria de acidente vascular cerebral prévio (n=4, 5.6%), cirrose (n=3, 4.2%), doenca renal
cronica (n=3, 4.2%), bem como necessidade de dialise (n=1, 1.4%). Por sua vez, a classificacdo
ASA foi aplicada, denotando um predominio da classe Il (60.3%), seguida da lll (25.7%) el
(12.9%), sem qualquer doente enquadrado na classe IV.

Foram também revisitados os farmacos antitrombdticos realizados pelos doentes
(n=20, 27.8%), dos quais se objetivou os que se encontravam sob terapéutica antiagregante (n=

12, 16.7%) e anticoagulante (n=9, 12.5%).

Carateristicas das lesdes do célon submetidas a ESD e respetiva histopatologia

Um total de 73 lesdes célicas foi submetido a ESD, as quais apresentaram um tamanho
endoscdpico médio de 30,1 + 11,1 mm. A distribuicdo das lesGes no célon revelou um
predominio de lesdes confinadas ao célon transverso (n=22, 30.1%), seguido do célon sigmdide
(n=19, 26%), célon ascendente (n=11, 15.1%), célon descendente (n=9, 12.3%), dngulo hepatico
(n=6, 8.2%), angulo esplénico (n=5, 6.8%) e cego (n=1, 1.4%), traduzindo-se numa maior
percentagem de lesdes no célon esquerdo (n=33, 45.2%).

Quanto a morfologia de superficie das lesGes e, particularmente quanto a sua
granularidade, predominou o tipo nado granular flat-elevated (n=31, 42.5%), seguindo-se o tipo
granular nodular misto (n=25, 34.2%) e ndo granular pseudodeprimido (n=15, 20.5%). O tipo
granular homogéneo caracterizou apenas uma lesao (1.4%).

Um total de 72 lesGes (98.6%) foram avaliadas de acordo com a classificagdo Paris,
dividindo-se segundo a seguinte distribuicdo para o total de 73 lesdes: lesGes sésseis 0-Is (n=7,
9.6%), lesdes semipediculadas 0-Isp (n=2, 2.7%), lesGes planas (n=43, 58.9%) e lesGes complexas
(n=20, 27.4%).

De realgar que, na maioria das lesdes, foi possivel objetivar fibrose (n=43, 58.9%).



Da analise da histologia apds realizagao da ESD, objetivou-se um predominio de lesGes
do tipo DAG/adenocarcinoma intramucoso (n=44, 60.3%), sucedendo-se lesdes do tipo displasia
de baixo grau (DBG) (n=19, 26.0%). Entre os adenocarcinomas submucosos, que representam
9.6% do total de lesGes (n=7), 5.5% evidenciaram invasdo superficial da submucosa (n=4) e 4.1%
apresentaram invasdo profunda da camada (n=3). Outros padrdes histolégicos, dos quais
leiomiomas e adenomas serreados tradicionais, correspondem a um e dois casos,

respetivamente.

Outcome do procedimento

De todas as resse¢des constatou-se uma taxa de resse¢do em bloco de 100.0% e uma
taxa de ressecao RO de 97.3%, tendo sido preenchidos os critérios de cura clinica e histolégica
em 93.2%. Considerando as lesGes cuja excisdo se revelou ndo curativa (n=5, 6.8%), este facto
deveu-se a invasdo >sm1 em trés lesdes, VM1 em duas lesGes, permeacao linfatica em duas
lesGes e vascular numa, constituindo todas elas adenocarcinomas com invasdo submucosa. Dos
doentes para os quais a ESD ndo se revelou curativa, quatro foram submetidos a cirurgia
subsequente, dois destes sem evidéncia de lesdo na pega operatéria, porém com evidéncia de
adenocarcinoma nos restantes dois casos. Destes dois, num foi registada invasdo linfatica na
peca cirurgica.

Conforme patente na tabela I, quando investigada a potencial relagado entre a resse¢do
RO e o sexo, idade, classificacdo Paris, morfologia de superficie, tamanho da lesdo e presenca de
fibrose, histologia e tempo de duragdo do procedimento, ndo se encontrou qualquer resultado
significativo do ponto de vista estatistico. Por outro lado, a resseg¢ao do tipo curativa apresentou
valores significativamente inferiores na abordagem a lesdes do tipo adenocarcinoma,
nomeadamente submucoso (p<0.001), conforme representado na tabela Ill. Nesse sentido, foi
também comparada a resse¢ao RO e curativa com a localizagdo da lesdo no célon, quer por
segmentos quer seguindo uma distribuicdo topogréfica esquerdo/direito, excluindo os casos de
colon transverso (por forma a perceber a existéncia ou ndo de lateralidade), ndo se obtendo
igualmente qualquer significado estatistico.

Dos adenocarcinomas com invasdo superficial da submucosa (n=4, 5.5%), é de notar
que todos eram lesdes ndo granulares (100.0%). Topograficamente, uma lesdo era do célon
sigméide (25.0%), uma do angulo esplénico (25.0%), uma do angulo hepatico (25.0%) e outra
do ascendente (25.0%). Por outro lado, dos adenocarcinomas com invasdo profunda da
submucosa (n=3, 4.1%), duas eram lesdes ndo granulares (66.6%) e a outra era ndo granular

(33.3%). Topograficamente, duas eram do célon sigméide (66.6%) e outra do cdélon transverso
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(33.3%). No caso das DAG/adenocarcinomas intramucosos (n=44, 60.3%), a amostra de lesdes
distribuiu-se equitativamente em granular/ndo granular, sendo maioritariamente lesGes
excisadas do cdlon transverso (34.1%) e cdlon sigméide (20.5%). No caso das DBG (n=19, 26.0%),
a maioria das lesGes corresponderam a lesbes ndo granulares (n=16, 84.2%), sendo
maioritariamente lesdes excisadas do célon sigmodide (31.6%) e célon transverso (26.3%). Os

resultados apresentados estdao demonstrados nas tabelas IV e V.

Complicacdes intraprocedimento e pds-procedimento

O valor da mediana relativamente ao tempo de procedimento foi de 120.0 (IQR 62.0-
180.5), com 52.1% a enquadrarem-se como procedimentos de longa duragdo, objetivando-se
uma velocidade média de 9.6 + 6.5 cm?/h. Dos procedimentos de longa dura¢do, a maioria
destes foi resultado de excisdo de lesGes do célon sigmdide (n= 12, 31.6%), seguido do cdlon
transverso (n=9, 23.7%), célon ascendente (n=6, 15.8%), cdlon descendente (n=5, 13.2%),
angulo esplénico (n=3, 7.9%), angulo hepatico (n=2, 5.3%) e cego (n=1, 2.6%). Por outro lado, e
embora a comparagdo da velocidade com a localizagdo colorretal ndo tenha revelado significado
estatistico, o maior tempo de procedimento traduziu-se numa velocidade baixa (<9cm?/h) com
a seguinte distribuicdo topografica: colon sigmadide (n=14, 33.3%), seguido de cdlontransverso
(n=10, 23.8%), colon descendente (n=6, 14.3%), angulo esplénico (n=5, 11.9%), célonascendente
(n=5, 11.9%) e angulo hepatico (n=2, 4.8%). Adicionalmente, a proporg¢do deprocedimentos de
velocidade baixa face aos de velocidade alta foi superior a um somente nos seguintes
segmentos: célon sigmodide, célon descendente e angulo esplénico. Também como marcador
indireto de dificuldade da ESD surge a necessidade de tragao, a qual foi necessaria numa minoria
dos casos (n=16, 22.5%), tendo-se obtido significado estatistico na comparagao da mesma com
a velocidade do procedimento (p=0.041). Das 16 lesGes que necessitaram de tragdao, em 81.3%
registou-se uma velocidade de procedimento baixa (n=13) ao passo que, paraas lesGes que nao
necessitaram de tragdo, somente 52.7% constituiram procedimentos de baixavelocidade. Por
outro lado, a comparacgao da necessidade de tracdo com a localizagdo ndo objetivou significado
estatistico. No entanto, o Unico segmento célico para o qual se registou uma predominéancia de
lesGes com necessidade de tracdo, face as sem necessidade de tracdo, foi o cdlon descendente
(n=5, 55.6% com tragdo), sendo o colon sigmdide o segmento colico para o qual se registou a
maior percentagem de lesdes excisadas sem recurso a tragdo (n=17, 89.5%). Os resultados
apresentados estdao demonstrados nas tabelas VI, Vil e VIILI.

Durante a intervengao, observou-se que a maioria dos casos exibiu algum grau de

hemorragia (n=42, 57.5%), embora somente dois tenham sido classificados como graves.
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Importa salientar que todas as hemorragias foram prontamente controladas endoscopicamente
durante o procedimento. Além disso, objetivou-se uma taxa de laceracdao de 9.6% (n=7). A taxa
de perfuragdao imediata foi de 1.4% (n=1), valor igualmente aplicavel para a perfuracdo tardia.
Destes, registou-se um evento de perfuragdo intraprocedimento num adenoma serreado
tradicional do cdélon ascendente (morfologia ndo granular endoscopicamente), em 2022, em
contexto de fibrose da submucosa, inicialmente tratada endoscopicamente, tendo sido
realizada cirurgia um dia apés o procedimento por suspeita de perfuracdo, ndo confirmada
intraoperatoriamente, nem na peca removida. O segundo caso tratou-se de uma perfuracao
tardia, tendo ocorrido numa lesdo com DAG, localizada ao nivel do célon sigmdide (morfologia
granular endoscopicamente), cinco dias apds a ESD, em 2023, em doente com multiplas
comorbilidades, tendo o mesmo sido igualmente submetido a cirurgia.

Por outro lado, foi evidenciada uma taxa de hemorragia tardia de 6,8% (n=5). Destes,
dois encontravam-se sob terapéutica antiplaquetdria com aspirina e um sob terapéutica

anticoagulante com anticoagulante oral ndo antagonista da vitamina K.

O valor da mediana relativamente aos dias de internamento foi de 1.0 (IQR 1.0-2.0) dias.

N3ao foi registado nenhum obito diretamente correlacionado ao procedimento.

Conforme demonstrado na tabela IX, a associacdo entre a incidéncia de hemorragia
tardia e varidveis como sexo, idade, presenga de hipertensdo arterial, cardiopatia isquémica,
doenca cardiovascular, cerebrovascular ou cirrose, bem como presenca de fibrose,
classificagdes Paris, morfologia de superficie e histologia, ndo demonstrou significado
estatistico. Da mesma forma, ndo se constatou significado estatistico na associacdo entre a
localizacdo especifica das lesGes no célon, por segmentos ou segundo uma divisdo topografica
em célon esquerdo e direito (excluindo as lesGes do cdlon transverso), e a ocorréncia de
hemorragia tardia, tal como no que respeita a ocorréncia de perfuracdo, uma vez que, dos dois
casos previamente mencionados, um teve lugar no célon ascendente e o segundo no célon

sigmoide.
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Discussao

Recentemente, tem-se verificado um notdvel aumento dos estudos relativos a
compreensdo do potencial da ESD, enquanto técnica de exérese endoscdpica de lesGes do
célon?. Esta tendéncia tem sido corroborada por uma série de estudos multicéntricos,
predominantemente conduzidos no Oriente e, cada vez mais no Ocidente®!’. A ESD apresenta
uma elevada taxa de ressecdo em bloco e uma taxa de recorréncia inferior a obtida com recurso
a EMR1¢ Contudo, a aplicabilidade desta técnica no célon, tendo em conta n3o sé a sua
eficacia, mas também a sua seguranca, permanece ainda controversa.

Este potencial crescente é demonstrado de forma evidente numa metandlise, com
descricdo de taxas superiores de ressecdo em bloco e curativa através de ESD (91.7% e 80.3%,
respetivamente), bem como uma taxa significativamente inferior de recorréncia (0.9%), quando
comparadas com os resultados obtidos através da aplicacdo de EMR?, Esta ultima demonstrou
taxas substancialmente inferiores de ressecdo em bloco e curativa (46.7% e 42.3%,
respetivamente), além de uma taxa de recorréncia notavelmente mais elevada (12.2%)%.
Contudo, especialmente no célon, é de ressalvar a curva de aprendizagem da ESD, como
comprovado por Ronnow et al., que demonstraram que, nos primeiros casos realizados, as taxas
ndo correspondem as supracitadas noutros estudos?’. A titulo de exemplo, nos primeiros 60
casos, foram obtidas taxas de resse¢do em bloco e RO de 60%, aumentando progressivamente
para 98% e 80% respetivamente, nos Ultimos 61 casos realizados?.

Da mesma maneira, Fleischmann et al. investigaram 1000 lesOes de diferentes orgdos
submetidas a ESD, evidenciando taxas de sucesso superiores em centros de elevado volume
(>50 ESD/ano), em parte devido a complexidade inerente a esta técnica, quando comparados
com centros de médio e baixo volume (20-50 ESD/ano e <20 ESD/ano, respetivamente). Assim,
centros de elevado volume apresentam taxas mais altas de resse¢do RO (87.9% vs. 68.5% em
centros de baixo volume) e de ressec3o curativa (82.9% vs. 61% em centros de baixo volume)?2,

No entanto, e apesar dos resultados positivos apresentados relativamente a eficacia da
ESD, na metandlise supracitada encontra-se descrita uma taxa de perfuracdo superior associada
a este procedimento (5.7%), quando comparada com o relatado na abordagem por EMR
(1.4%)%.

N3o obstante a eficdcia associada a ESD, surgem, portanto, como argumentos a
condicionar a sua aplicabilidade, o facto de uma grande parte das lesGes serem passiveis de
gestdo através de ressecdo por EMR, bem como a maior frequéncia de eventos adversos
potencialmente associados a ESD%. Neste ambito, a evidéncia na literatura é discordante, sendo

por muitos considerada inaceitavel a generalizacdo da ressecdo do tipo piecemeal com o
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argumento de que esta se pode associar ao risco de perda de uma invasao focal ou budding, o
que pode trazer consequéncias para o doente?®. Quanto ao risco de complica¢des, 0s mesmos
questionam o impacto destas, sabendo, a titulo de exemplo, que a maioria das perfuracdes que
surge no decorrer desta técnica pode ser gerida endoscopicamente, ndo implicando abordagem
cirdrgica®»?.

No que respeita a eficacia global do estudo em anadlise, este revelou uma taxa de
ressecao em bloco de 100.0%, uma taxa de ressecdao RO de 97.3%, e uma taxa de ressecao
curativa de 93.2%. Comparativamente, um estudo portugués de 2018 registou uma taxa de
resseccao RO de 69% na abordagem a lesdes do cdlon, valor igualmente aplicdvel a taxa de
ressecdo curativa®®. Seguindo esta linha de investigacdo, um outro estudo portugués de 2021
documentou, na abordagem a lesdes cdlicas, uma taxa de ressecdo RO de 83% e uma taxa de
ressecdo curativa de 79%23. Neste contexto, é percetivel que o presente estudo se alinha com a
tendéncia crescente de sucesso da ESD no Ocidente, nomeadamente quando aplicada ao
tratamento de lesdes cdlicas, e as notdveis taxas de ressecdo RO e curativa do presente estudo
podem ter na sua génese varios fatores que para elas contribuem, tais como a experiéncia dos
operadores e o elevado volume de procedimentos realizados.

Quanto a comparacao de eficidcia de acordo com a localiza¢do da lesdo ao nivel do
colon, ndo se obteve, no presente estudo, uma diferenca estatisticamente significativa
relativamente a taxa de resse¢do RO e curativa, quer por comparagdo entre os diferentes
segmentos colicos, quer através da divisdo topografica em célon esquerdo/direito, excluindo os
casos correspondentes ao cdlon transverso. Esta ndo inferéncia contrasta com estudos prévios,
tendo um estudo de 2022 por Winter et al. demonstrado taxas de resse¢do RO e curativa
estatisticamente superiores para as lesdes do cdlon esquerdo, quando em comparagaocom as
localizadas ao nivel do célon direito?”. Quando comparada a eficicia da técnica na abordagem
a lesdes localizadas no célon sigmdide, face aos restantes segmentos célicos, foi igualmente
possivel deduzir significado estatistico, com taxas de sucesso superiores neste segmento distal,
o que de igual modo n3o se verificou no presente estudo?’. Os resultados do presente estudo
poder-se-ao justificar pelo facto de lesdes do sigmadide constituirem, habitualmente, lesGes com
acrescida dificuldade de excisdo, e por esta mesma localizacdo constituir um fator preditor de
maior risco de malignidade!*>28,

Perante a relutancia de aplicabilidade da técnica no cdélon, é importante refletir sobre a
sua comparagdo com a EMR. De acordo com estudos prévios, e em consonancia com as
guidelines da ESGE, as lesdes que verdadeiramente beneficiardo de ESD incluem
adenocarcinomas com invasao superficial da submucosa, os quais corresponderam, no presente

estudo, a somente 5.5% do total de 73 lesdes abordadas (n=4). No entanto, das lesdes
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que cumpriram este cut-off, apenas em duas a técnica se revelou curativa, pela falha de outros
critérios de cura histolégica nas restantes, nomeadamente a permeacao linfatica e vascular. De
destacar também que a analise revelou que a totalidade destas lesdes detinha previamente uma
morfologia de superficie do tipo ndo granular, a qual confere risco aumentado de invasdoda
submucosa®.

Por outro lado, as lesGes que se revelaram adenocarcinomas com invasao profunda da
submucosa (n=3, 4.1%) exemplificam casos em que a técnica se revelou inadequada. Destas,
salientar uma lesdao de morfologia ndo granular localizada ao nivel do célon transverso, com
30mm e sem fibrose associada, bem como duas lesdes localizadas no cdlon sigmdide associadas
a fibrose, uma das quais de morfologia ndo granular, com 25 mm, e a adicional de morfologia
granular, com 45 mm. Assim, as lesdes previamente mencionadas ndo apresentavam
inicialmente critérios que sugerissem invasdo profunda da submucosa, tornando inesperada a
constatacdo de histologia tdo avancada. Ademais, nenhum dos anteriores procedimentos
resultou em complica¢gdes, como hemorragia tardia ou perfuragao.

Do outro lado do espetro surgem lesdoes que poderiam potencialmente ter dispensado
a realizacdo de ESD, das quais os adenocarcinomas intramucosos, DAG e, particularmente, as
DBG. No que concerne a estas ultimas, as mesmas constituiram 26.0% das lesdes analisadas no
presente estudo (n=19), as quais poderiam ter sido removidas em fragmentos, sem prejuizo
para o doente, pelo que importa compreender o porqué de uma taxa tdo significativa. Visando
explicar tal facto, salienta-se que, do total de DBG abordadas no presente estudo, 84.2% das
mesmas se tratavam de lesGes com morfologia ndo granular (n=16), o que podera ter motivado
a sua excisdo por ESD, ao invés do recurso a EMR. Alternativamente, e por se associarem
frequentemente a fibrose, como comprovado por Cecinato et al, é possivel que estas lesdes
possam ter sido submetidas a ESD por impossibilidade de excisdo com ansa por EMR, tendo-se
objetivado de entre as DBG abordadas no presente estudo, 57.9% com evidéncia de fibrose da
submucosa (n=11)%. No que a localizacdo diz respeito, e como comprovado por Burgess et al.,
a localizagdo reto-sigmoide é um fator associado a malignidade com invasdao da submucosa,
principalmente quando em comparacdo com localizacdes mais proximais?®. Neste sentido,
quando analisadas as DBG excisadas no presente estudo, real¢a-se que o célon sigmdide foi o
local com maior representatividade (n=6, 31.6%), podendo de igual modo justificar o recurso a
ESD neste contexto.

Assim sendo, conclui-se que, apesar de constituirem uma percentagem consideravel de
lesBes, estas ou apresentavam fibrose, ou se localizavam no célon sigmdide, ou apresentavam
fatores endoscdpicos preditores de grau histoldgico avancado com indicagdo para ESD.

Adicionalmente, lesdes removidas em bloco por ESD dispensam um follow-up tao apertado em
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relacdo a abordagem de lesGes por EMR em fragmentos, o que pode motivar a sua aplicacdo
em determinados casos®.

Relativamente ao perfil de segurancga da técnica, no presente estudo objetivou-se uma
taxa de perfuragdo imediata de 1.4% e uma taxa de perfuragdo tardia de 1.4%, bem como uma
taxa de laceragao de 9.6%. O caso de perfuracdo imediata surgiu em 2022 na excisdo de uma
lesdo ndo granular do célon ascendente, com 40 mm de maior dimensao, no contexto de fibrose
da submucosa e com necessidade de tracdo durante o procedimento, tendo a mesma sido
resolvida endoscopicamente, com auséncia de evidéncia de perfuragdo em cirurgia
subsequente. Ja o caso de perfuracdo tardia surgiu em 2023 numa lesdo granular do cdélon
sigmodide de 40 mm, num doente com multiplas comorbilidades. Os dois casos mencionados
ocorreram nos mais recentes anos de pratica, o que se podera associar a um incremento de
dificuldade das lesGes abordadas. Também neste ambito se péde objetivar um progressivo
aumento no numero de casos abordados por ano, o que de igual modo reflete ndo s6 um
crescente expertise por parte dos endoscopistas, mas também uma evolucdo paulatina na
capacidade de abordar lesdes de maior complexidade.

Nesse contexto, o estudo por Ronnow et al. procurou analisar a curva de aprendizagem
da ESD colorretal, constatando que ndo houve redugcdo na taxa de complicacles,
nomeadamente na taxa de perfuracdo, com o aumento do nimero de casos realizados?. Este
facto foi justificado pelo aumento concomitante no tamanho das lesGes, fator importante para
o risco de complicacdes na ESD*'. O mesmo estudo concluiu que a taxa de complicacdes é
superior na abordagem a lesGes malignas, algo que ndo foi observado no presente estudo, ja
que as perfuracdes ocorreram numa DAG e num adenoma serreado tradicional®.

No caso de perfuragdo ocorrido na abordagem ao adenoma serreado tradicional, e
embora estivesse localizado ao nivel do célon ascendente, local associado a menor dificuldade
de execug¢do da ESD, o mesmo apresentava endoscopicamente morfologia ndo granular, bem
como fibrose, a condicionar maior dificuldade de execug¢do da técnica, patente na necessidade
de tragdo durante a mesma. Ja o caso de perfuragdo tardia, na excisdo de uma DAG localizada
no cdlon sigmoéide, surge associado a uma lesdo de morfologia granular, sem fibrose, mas em
localizagdo anatdmica a qual se associam procedimentos tecnicamente mais exigentes. Em
ambos os casos, o tamanho das lesGes pode ter contribuido para a ocorréncia desta
complicacdo ja que ambas apresentavam 40 mm, valor acima do tamanho médio objetivado na
amostra total (30.1 £ 11.1 mm).

Em jeito de comparacao, o estudo supracitado por Winter et al. concluiu uma taxa de
perfuracdo intraprocedimento de 8.6%, superior ao valor obtido no presente estudo, sem

qualquer relevancia estatistica quando comparada a sua ocorréncia entre os diferentes
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segmentos cdlicos ou considerando a dicotomia esquerdo/direito?’. De referir que a fibrose
constitui, de acordo com estudos anteriores, um fator de risco intraoperatério a ocorréncia de
perfuracdo®. Neste ambito, foi desenvolvido por Hong et al. o score SELF (tumor size,
endoscopist experience, tumor location, submucosal fibrosis) que visa identificar pré-
operatoriamente doentes com elevado risco de perfuracdo, com o objetivo de promover
estratégias preventivas que minimizem a ocorréncia deste efeito adverso>!. Para além disso, e
por forma a minimizar o risco de perfuracao associado a aplicacao da ESD no célon, é prudente
gue, previamente ao procedimento, seja efetuada uma boa preparacao intestinal, uma selecao
de material apropriado de acordo com a localizagdo e morfologia do tumor, bem como utilizado
insuflador de dioxido de carbono®.

J4 no que respeita a ocorréncia de hemorragia, foi relatada no presente estudo uma
taxa de 57.5% relativa ao seu surgimento intraprocedimento, tendo-se registado somente dois
casos de hemorragia grave, controlada endoscopicamente. Também neste foi descrita uma taxa
de complicagdo por hemorragia tardia de 6.8%, face a uma taxa inferior, de 3%, registada no
estudo previamente mencionado por Winter et al.?’. Nesse sentido, um estudo coreano de 2019
investigou os fatores preditores de hemorragia tardia apds ESD colorretal e concluiu como
fatores de risco a localizagdo reto-sigmoide, tumores de dimensdo superior a 30 mm e o uso de
antiplaquetdrios®*. No presente estudo, n3o se obteve uma relacdo estatisticamente
significativa entre qualquer um dos fatores mencionados e a ocorréncia de hemorragia tardia,
embora a mesma tenha sido evidenciada maioritariamente em lesdes do cdlon sigmdide (60%).
Por outro lado, alguns estudos apontam o célon direito como um fator de risco importante para
hemorragia tardia p6s-EMR3*%. Esta discrepancia entre as duas técnicas carece de explicacdo e
€ importante na medida em que compromete a extrapolagao dos fatores de risco de hemorragia
tardia p6s-EMR para procedimentos de ESD3®.

Um dos problemas imputados a ESD é o tempo que lhe é associado, tendo-se seguido
o critério de corte utilizado noutros estudos, definindo-se como procedimentos de longa
duragdo aqueles com duragdo igual ou superior a 120 min, com 52.1% dos casos do presente
estudo a enquadrarem-se como procedimentos de longa duracdo®®. No entanto, é a velocidade
de procedimento o pardmetro que apresenta maior correlacio com a dificuldade de
procedimento, sendo considerado por Oyama et al. o valor de 9 cm?/h como critério de corte
para a ESD®.

Assim, e embora sem significado estatistico na comparacdo da velocidade com a
localizagdo colorretal, foi possivel objetivar que as localiza¢des célicas para as quais foi superior
o numero de procedimentos de velocidade baixa face aos de alta foram o cdlon sigmdide, o

colon descendente e o angulo esplénico. Neste sentido, a literatura refere principalmente o
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colon sigmdide e angulos como localizagdes de maior dificuldade no que respeita a execugdo
da ESD, o que poderd justificar e ir de encontro ao verificado no presente estudo®®.
Inclusivamente, 33.3% dos procedimentos de velocidade baixa foram reportados ao nivel do
colon sigmdide. Por outro lado, a necessidade de tragdo associou-se a velocidades baixas em
81.3% dos casos, valor significativamente superior aos 52.7% registados nos procedimentos
para os quais a tracdo ndo foi necessaria, sustentando a hipdtese da tragdo constituir um
marcador indireto importante de dificuldade da ESD. Por outro lado, e embora sem significado
estatistico na comparacao da necessidade de tracdo com a localizacdo colorretal, o célon
sigmoide foi o local em que se registou uma maior percentagem de lesdes excisadas sem
recurso a tracdo, o que pode esta relacionado com o facto deste apresentar um limen menos
amplo a condicionar o seu uso.

O valor da mediana relativamente aos dias de internamento foi de 1.0 (IQR 1.0-2.0) dias,
0 que estd condizente com a procura em tornar a ESD um procedimento tendencialmente
ambulatorial, reforcando-se a importancia da retoma precoce de dieta®. Esta tendéncia devera,
no entanto, exigir uma ponderagdo caso a caso, embora o que verdadeiramente o possa
prolongar sdo os eventos adversos diretamente decorrentes do procedimento ou as possiveis
intercorréncias durante o internamento®’.

Na sequéncia da evolugdo da técnica de ESD surgiu o desenvolvimento da ESD hibrida,
uma abordagem ndo contemplada no presente estudo que combina as vantagens da primeira
com as apresentadas pela EMR, podendo constituir uma alternativa vidvel utilizada por
endoscopistas experientes na abordagem a lesdes do cdlon, suplantando algumas das
limitacdes da ESD340,

No decorrer deste estudo, é possivel elencar a partida algumas limitagGes, entre as
quais o facto dos dados advirem de uma Unica instituicdo, bem como o tamanho reduzido da
amostra, que poderdo impactar em possiveis ilagdes com significado estatistico que se possam
retirar do presente estudo. De igual forma, o estudo ndao apresenta um grupo controlo,
nomeadamente de lesdes abordadas por EMR ou cirurgia, para fins comparativos. Por fim, é
importante notar que a curva de aprendizagem largamente associada a pratica de ESD pode
introduzir um viés ao estudo em questdo, uma vez que a medida que aumenta a complexidade
das lesGes abordadas por ESD, cresce também o expertise dos profissionais que a executam.

Como pontos positivos do estudo é de realcar o facto de ser um estudo baseado num

volume de casos realizados por operadores com vasta experiéncia na pratica da ESD.
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Conclusao

A reducdo da morbimortalidade associada ao cancro do célon depende da detecdo e
tratamento de lesGes pré-malignas e malignas precoces. Este estudo demonstrou que a ESD é
uma técnica eficaz, apresentando elevadas taxas de resse¢cdo em bloco, RO e curativa, quando
comparadas com as evidenciadas pela EMR em estudos prévios.

Apesar da ESD se associar a procedimentos tendencialmente mais longos, a velocidade
média observada foi adequada, sugerindo que a técnica possa ser aplicada de forma segura e
eficiente em lesGes célicas selecionadas, apds uma andlise endoscépica minuciosa. Contudo,
devido ao seu custo e complexidade inerentes, a EMR prevalece como técnica standard no
tratamento de lesGes célicas, reservando-se a ESD para casos especificos, podendo o limiar para
a utilizacdo de cada técnica variar de acordo com a experiéncia do endoscopista.

A aplicagao da ESD no célon nao é uniforme, podendo traduzir-se em parametros de
eficacia e seguranca diferentes, embora estas diferencas possam ser mitigadas em estudos
realizados em centros de elevado volume e num contexto de vasta experiéncia dos operadores,
como foi o caso do presente estudo. Desta forma, serd importante perceber que a
implementacdo inicial da ESD no cdélon deverd, conforme aconselhado pelas guidelines atuais,
seguir um padrdo de dificuldade crescente, respeitando a curva de aprendizagem que lhe é
associada.

A selecdo precisa das lesGes é essencial, mas, conforme observado, pode
ocasionalmente resultar na escolha de lesGes que poderiam dispensar ESD ou noutras cuja cura
nao poderia ser obtida por técnica endoscdpica. Nesse sentido, no futuro, sera relevante avaliar
o impacto da inteligéncia artificial no aumento da precisao e eficdcia da técnica e minimizacao

de sele¢des inadequadas.
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Anexos

Tabela | - Dados dos doentes, lesdes selecionadas, eficacia e seguranga da técnica

Total, n (%)

Sexo
Masculino 51 (70.8)
Feminino 21(29.2)
Idade, média £ SD, anos 66,0+9,6
<75 anos 53 (73.6)
>75 anos 19 (26.4)
Paris
0-Is 7(9.6)
0-Isp 2(2.7)
Planas 43 (58.9)
0O-lla +1lb 16 (21.9)
0-lla 15 (20.5)
0-lla + llc 11(15.1)
0-1lb +lc 1(1.4)
Complexas 20(27.4)
O-Is + Ila 16 (21.9)
O-Is+lla+1lb 2(2.7)
0-Is + IIb 1(1.4)
O-Is+ lla + llc 1(1.4)
NA 1(1.4)
Morfologia das Lesdes
NGFE 31 (42.5)
GNM 25 (34.2)
NGPD 15 (20.5)
GH 1(1.4)
NA 1(1.4)
Histologia
DAG 37 (50.7)
DBG 19 (26.0)
ADC Intramucoso 7 (9.6)
ADC Submucoso 7 (9.6)
Adenoma Serreado Tradicional 2(2.7)
Leiomioma 1(1.4)
Localizagao
Transverso 22 (30.1)
Sigmodide 19 (26.0)
Ascendente 11 (15.1)
Descendente 9(12.3)
Angulo Hepatico 6(8.2)
Angulo Esplénico 5 (6.8)
Cego, ndo apéndice 1(1.4)
Localizagao
Célon Esquerdo 33 (64.7)
Célon Direito 18 (35.3)
Ressecao
RO 71(97.3)
R1 2(2.7)
Ressecao
Curativa 68 (93.2)
N3o curativa 5(6.8)
Tempo ESD, mediana (IQR), min 120.0 (62.0-180.5)
<120 min 35(47.9)
2120 min 38(52.1)
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Velocidade, média + SD, cm?/h 9.6+6.5
<9 cm¥/h 42 (59.2)
>=9 cm?/h 29 (40.8)
Hemorragia intraprocedimento
N3o 31(42.5)
Sim 42 (57.5)
Hemorragia Tardia
N3o 68 (93.2)
Sim 5(6.8)
Laceragao
N3o 66 (90.4)
Sim 7(9.6)
Perfuragdo imediata
N3o 72 (98.6)
Sim 1(1.4)
Perfuragdo tardia
N3o 72 (98.6)
Sim 1(1.4)
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Tabela Il - Fatores potencialmente relacionados com a ressegao RO

Ressecdo, n (%)

Variavel Total, n (%) p value
RO R1
Sexo
Masculino 51(70.8) 50 (98.0) 1(2.0) 0.501
Feminino 21(29.2) 20 (95.2) 1(4.8)
Idade, anos
<75 anos 53 (73.6) 51 (96.2) 2(3.8) 1.000
>75 anos 19 (26.4) 19 (100.0) 0(0)
Paris
0-Is 7(9.6) 7 (100.0) 0(0)
0-Isp 2(2.7) 2 (100.0) 0(0)
Planas 43 (58.9) 42 (97.7) 1(2.3)
0O-lla +1Ib 16 (21.9) 16 (100.0) 0(0)
0-lla 15 (20.5) 15 (100.0) 0(0)
0-lla +lic 11 (15.1) 10 (90.9) 1(9.1) 0.722
0-llb + Il 1(1.4) 1(100.0) 0(0) :
Complexas 20 (27.4) 19 (95.0) 1(5.0)
O-Is+lla 16 (21.9) 15 (93.8) 1(6.8)
O-Is+Ila+1lb 2(2.7) 2 (100.0) 0 (0)
0O-Is +1lb 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
O-Is+1lla +llc 1(1.4) 1(100.0) 0 (0)
NA 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
Morfologia
NGFE 31 (42.5) 31 (100.0) 0(0)
GNM 25(34.2) 24 (96.0) 1(4.0) 0.523
NGPD 15 (20.5) 14 (93.3) 1(6.7) :
GH 1(1.4) 1(100.0) 0 (0)
NA 1(1.4) 1 (100.0) 0(0)
Fibrose
Ausente 30(41.1) 30(100.0) 0 (0) 0.509
Presente 43 (58.9) 41 (95.3) 2(4.7)
Tamanho, mm
<30 mm 35 (54.7) 34 (97.1) 1(2.9) 1.000
>30 mm 29 (45.3) 28 (96.6) 1(3.4)
Histologia
DAG 37 (50.7) 37 (100.0) 0(0)
DBG 19 (26.0) 19 (100.0) 0 (0)
ADC Intramucoso 7 (9.6) 7(100.0) 0(0) 0.058
ADC Submucoso 7 (9.6) 5(71.4) 2(28.6)
Adenoma Serreado T. 2(2.7) 2 (100.0) 0(0)
Leiomioma 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
Tempo ESD, min
<120 min 35(47.9) 35 (100.0) 0(0) 0.494
2120 min 38 (52.1) 36 (94.7) 2 (5.3)
Localizagao
Transverso 22 (30.1) 22 (100.0) 0(0)
Sigmaide 19 (26.0) 17 (89.5) 2(10.5)
Ascendente 11 (15.1) 11 (100.0) 0(0) 0412
Descendente 9(12.3) 9 (100.0) 0 (0) '
Angulo Hepético 6(8.2) 6 (100.0) 0(0)
Angulo Esplénico 5 (6.8) 5 (100.0) 0 (0)
Cego, ndo apéndice 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
Localizagao
Célon Esquerdo 33 (64.7) 31(93.9) 2(6.1) 0.534
Célon Direito 18 (35.3) 18 (100.0) 0(0)
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Tabela lll - Fatores potencialmente relacionados com a resse¢ao curativa

Ressecdo, n (%)
Variavel Total, n (%) p value
Curativa  Nao Curativa
Sexo
Masculino 51(70.8) 48 (94.1) 3(5.9) 0.625
Feminino 21 (29.2) 20 (95.2) 1(4.8)
Idade, anos
<75 anos 53 (73.6) 49 (92.5) 4(7.5) 1.000
>75 anos 19 (26.4) 18 (94.7) 1(5.3)
Paris
0-Is 7 (9.6) 7 (100.0) 0(0)
0-Isp 2(2.7) 1(50.0) 1 (50.0)
Planas 43 (58.9) 41 (95.3) 2(4.7)
O-lla +1lb 16 (21.9) 15 (93.8) 1(6.2)
0-lla 15 (20.5) 15 (100.0) 0(0)
0-lla + lic 11 (15.1) 10 (90.9) 1(9.1) 0.085
0-llb + llc 1(1.4) 1(100.0) 0(0) ’
Complexas 20 (27.4) 18 (90.0) 2(10.0)
O-Is + lla 16 (21.9) 15 (93.8) 1(6.2)
O-Is+lla +Ilb 2(2.7) 2 (100.0) 0(0)
O-Is +1lb 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
0-Is +lla + lic 1(1.4) 0(0) 1(100.0)
NA 1(1.4) 1(100.0) 0 (0)
Morfologia
NGFE 31 (42.5) 30(96.8) 1(3.2)
GNM 25 (34.2) 24 (96.0) 1(4.0) 0.237
NGPD 15 (20.5) 12 (80.0) 3(20.0) :
GH 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
NA 1(1.4) 1(100.0) 0 (0)
Fibrose
Ausente 30 (41.1) 28(93.3) 2(6.7) 1.000
Presente 43 (58.9) 40 (93.0) 3(7.0)
Tamanho, mm
<30 mm 35 (54.7) 32(91.4) 3(8.6) 0.620
>30 mm 29 (45.3) 28 (96.6) 1(3.4)
Histologia
DAG 37(50.7) 37 (100.0) 0(0)
DBG 19 (26.0) 19 (100.0) 0 (0)
ADC Intramucoso 7 (9.6) 7(100.0) 0(0) <0.001
ADC Submucoso 7 (9.6) 2(28.6) 5(71.4)
Adenoma Serreado T. 2(2.7) 2 (100.0) 0(0)
Leiomioma 1(1.4) 1(100.0) 0 (0)
Tempo ESD, min
<120 min 35 (47.9) 32(91.4) 3(8.6) 0.666
>120 min 38 (52.1) 36 (94.7) 2 (5.3)
Localizagdao
Transverso 22 (30.1) 21 (95.5) 1(4.5)
Sigmaide 19 (26.0) 17 (89.5) 2 (10.5)
Ascendente 11 (15.1) 10 (90.9) 1(9.1) 0.829
Descendente 9(12.3) 9(100.0) 0(0) ’
Angulo Hepético 6(8.2) 5(83.3) 1(16.7)
Angulo Esplénico 5 (6.8) 5 (100.0) 0(0)
Cego, ndo apéndice 1(1.4) 1(100.0) 0(0)
Localizagao
Célon Esquerdo 33 (64.7) 31(93.9) 2 (6.1) 0.607
Cdlon Direito 18 (35.3) 16 (88.9) 2(11.1)



Tabela IV - Distribui¢do do resultado histoldgico relativamente a morfologia de superficie das lesoes

Morfologia de Superficie, n (%)

(n) Granular Nao granular
DAG/ADC Intramucoso 44 22 (50.0) 22 (50.0)
DBG 19 3(15.8) 16 (84.2)
Histologia ADC Submucoso <1000 pm 4 0(0) 4 (100.0)
ADC Submucoso 21000 um 3 1(33.3) 2 (66.6)
Adenoma Serreado Tradicional 2 0(0) 2 (100.0)
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Tabela V - Distribuigdo do resultado histolégico relativamente a localizagao das lesGes

Localizagdo, n (%)

Sigmaéide Descendente Ang,u!o Transverso Ang,uI.o Ascendente Cego
(n) Hepatico Esplénico
DAG/ADC
Intramucoso a4 9(20.5) 5(11.4) 5(11.4) 15(34.1) 4(9.1) 5(11.4) 1(2.3)
DBG 19 6(31.6) 4(21.1) 0(0) 5(26.3) 0(0) 4(21.1) 0(0)
ADC Submucoso
4 1(25.0) 0(0) 1(25.0) 0(0) 1(25.0) 1(25.0) 0(0)
Histologia <1000 pm
ADC Submucoso
>1000 pum 3 2(66.6) 0(0) 0(0) 1(33.3) 0(0) 0(0) 0(0)
Adenoma
Serreado 2 0(0) 0(0) 0(0) 1(50.0) 0 (0) 1(50.0) 0(0)
Tradicional
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Tabela VI — Potencial relagao entre a velocidade do procedimento e a localizagdo cdlica

Localizagdo, n (%) p value
Sigmoide Descendente Ang'u.lo Transverso Ang'ul.o Ascendente Cego
n (%) hepatico esplénico
<9 42(59.2) 14 (33.3) 6(14.3) 2(4.8) 10 (23.8) 5(11.9) 5(11.9) 0(0) 0.064
Velocidade
(cm?/h)
29 29 (40.8) 4(13.8) 3(10.3) 4(13.8) 12 (41.4) 0(0) 5(17.2) 1(3.4)
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Tabela VII - Potencial relagdo entre a necessidade de tragao e a velocidade do procedimento

Velocidade (cm?2/h), n(%) p value
n (%) <9 cm?/h 29 cm?/h
Nio 55 (77.5) 29 (52.7) 26 (47.3) 0.041
Necessidade de Tragdo
Sim 16 (22.5) 13 (81.3) 3(18.7)
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Tabela VIII - Potencial relagdo entre a necessidade de tragao e a localizagdo célica

Localizagdo, n (%) p value
Sigmoide Descendente Ang,u.lo Transverso Ang,ul'o Ascendente Cego
n (%) hepatico esplénico
Na 76.7 17 4 4(7.1 . 17 4 . 16.1 1(1. 211
Necessidade de a0 56 (76.7) (30.4) (7.1) 5(8.9) (30.4) 3(5.3) 9(16.1) (1.8) 0
Tracao .
Sim 17 (23.3) 2(11.8) 5(29.4) 1(5.9) 5(29.4) 2(11.8) 2(11.8) 0(0)
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Tabela IX - Fatores potencialmente associados a ocorréncia de hemorragia tardia

Hemorragia tardia, n (%)

Variavel Total, n (%) p value
Presente Ausente
Antitrombéticos
N3o 52(72.2) 2(3.8) 50 (96.2) 0.127
Sim 20 (27.8) 3(15.0) 17 (85.0)
Anticoagulantes
N3o 63 (87.5) 4(6.3) 59 (93.7) 0.498
Sim 9 (12.5) 1(11.1) 11 (88.9)
Antiagregantes
N3o 60 (83.3) 3 (5.0) 57 (95.0) 0.191
Sim 12 (16.7) 2 (16.7) 10 (83.3)
Hipertensao Arterial
N3o 37 (51.4) 1(2.7) 36 (97.3) 0.193
Sim 35 (48.6) 4(11.4) 31(88.6)
Cardiopatia Isquémica
N3o 67 (93.1) 4 (6.0) 63 (94.0) 0.310
Sim 5(6.9) 1(20.0) 4(80.0)
Doenga Cerebrovascular
N3o 68 (94.4) 5(7.4) 63 (92.6) 1.000
Sim 4 (5.6) 0(0) 4 (100.0)
Cirrose Hepatica
N3o 69 (95.8) 5(7.2) 64 (92.8) 1.000
Sim 3(4.2) 0 (0) 3 (100.0)
Sexo
Masculino 51(70.8) 3(5.9) 48 (94.1) 0.625
Feminino 21 (29.2) 2(9.5) 19 (90.5)
Idade, anos
<75 anos 53 (73.6) 2(3.8) 51(96.2) 0.111
>75 anos 19 (26.4) 3(15.8) 16 (84.2)
Paris
0-Is 7 (9.6) 1(14.3) 6 (85.7)
0-Isp 2(2.7) 0 (0) 2 (100.0)
Planas 43 (58.9) 4(9.3) 39 (90.7)
O-lla + Ilb 16 (21.9) 1(6.3) 15 (93.8)
0-lla 15 (20.5) 1(6.7) 14 (93.3)
O-lla + Il 11 (15.1) 1(9.1) 10 (90.9) 0.249
0-llb + llc 1(1.4) 1(100.0) 0 (0) '
Complexas 20 (27.4) 0(0) 20(100.0)
0-Is + lla 16 (21.9) 0 (0) 16 (100.0)
O-Is+Ila+1lb 2(2.7) 0(0) 2 (100.0)
0-Is +11b 1(1.4) 0 (0) 1(100.0)
O-Is+1lla+llc 1(1.4) 0(0) 1(100.0)
NA 1(1.4) 0(0) 1(100.0)
Morfologia
NGFE 31 (42.5) 2 (6.5) 29 (93.5)
GNM 25 (34.2) 0(0) 25 (100.0) 0.174
NGPD 15 (20.5) 3(20.0) 12 (80.0) '
GH 1(1.4) 0(0) 1(100.0)
NA 1(1.4) 0(0) 1(100.0)
Fibrose
Ausente 30 (41.1) 3(10.0) 27(90.0) 0.396
Presente 43 (58.9) 2(4.7) 41 (95.3)
Tamanho, mm
<30 mm 35 (54.7) 3(8.6) 32(91.4) 1.000
>30 mm 29 (45.3) 2 (6.9) 27(93.1)
Histologia
DAG 37(50.7) 2 (5.4) 35 (94.6) 0.732
DBG 19 (26.0) 2(10.5) 17 (89.5) :
ADC Intramucoso 7 (9.6) 1(14.3) 6 (85.7)
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ADC Submucoso 7 (9.6) 0(0) 7 (100.0)
Adenoma Serreado T. 2(2.7) 0(0) 2 (100.0)
Leiomioma 1(1.4) 0(0) 1(100.0)
Tempo ESD, min
<120 min 35 (47.9) 3(8.6) 32(91.4) 0.666
2120 min 38 (52.1) 2(5.3) 36 (94.7)
Localizagao
Transverso 22 (30.1) 1(4.5) 21 (95.5)
Sigméide 19 (26.0) 3(15.8) 16 (84.2)
Ascendente 11 (15.1) 0(0) 11 (100.0) 0.389
Descendente 9(12.3) 0(0) 9(100.0)
Angulo Hepatico 6(8.2) 1(16.7) 5(83.3)
Angulo Esplénico 5 (6.8) 0(0) 5 (100.0)
Cego, ndo apéndice 1(1.4) 0(0) 0(0)
Localizagao
Célon Esquerdo 33 (64.7) 3(9.1) 30 (90.9) 1.000
Célon Direito 18 (35.3) 1(5.6) 17 (94.4)
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Fig. 1- Numero de casos de ESD realizados por ano
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