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Resumo

Introducdo: O cancro colo-rectal (CCR) é um dos cancros mais comuns, havendo
evidéncia de que o carcinoma do cdlon direito (CCD) e o do coélon esquerdo (CCE) sao
biologica e clinicamente diferentes, podendo estas ainda variar de acordo com as regides
geograficas. Pretendeu-se, assim, caracterizar esta patologia na Beira Interior, analisando as
diferencas entre CCD e CCE.

Material e Métodos: Estudo comparativo transversal retrospetivo em doentes
operados com CCD e CCE, entre 2010 e 2015, nos trés hospitais da Beira Interior, analisando
parametros demograficos e clinico-patoldgicos. A analise estatistica efetuou-se com o SPSS®
24.

Resultados e Discussdo: Apos aplicacao dos critérios de exclusao - doentes menores de
18 anos, carcinoma do reto e apéndice concomitante, cancro colo-rectal recidivado,
impossibilidade de classificacao em CCD ou CCE, dados insuficientes -, analisaram-se os
processos clinicos de 457 doentes operados por CCD ou CCE. Nesta amostra, 57,3%
apresentava CCD, sendo 56,9% do sexo masculino. A média das idades variou entre os 70 anos
no CCE e os 72 anos no CCD. Os grupos caraterizam-se por apresentacoes diferentes, sendo a
anemia superior no CCD e a oclusao intestinal superior no CCE (p<0,001). As restantes formas
de apresentacao diferem, mas a sua diferenca entre grupos nao se revelou estatisticamente
significativa. A distribuicdio do estadio TNM é semelhante nos 2 grupos, sendo mais
frequentemente IIA e IlIB. O tipo histoldgico mais frequente é o adenocarcinoma em ambos os
grupos. O numero de cirurgias urgentes foi superior no CCE(p=0.03).

Conclusdo: Contrariamente a maioria da literatura, a amostra de carcinoma do célon
direito na Beira Interior € maior e os estadios sao semelhantes nos dois grupos. No entanto, a
média das idades no CCD e CCE (72,6+10,8 vs 70,2+12,7 anos; p<0,01) e a forma de
apresentacdo, assim como a tendéncia para a cirurgia urgente seguem o padrao do

conhecimento atual.

Palavras-chave: Carcinoma, Colon Direito, Colon Esquerdo, Beira Interior,

Diferencas
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Abstract

Background: Colorectal cancer (CRC) is one of the most common cancers, and there’s
evidence that right colon cancer (RCC) and left colon cancer (LCC) are biologically and
clinically different, and these may still vary according to geographical regions. The aim was
to characterize this pathology in Beira Interior, analyzing the differences between RCC and
LCC.

Material and Methods: Retrospective cross-sectional study in patients operated with
RCC and LCC, between 2010 and 2015, in the three Beira Interior hospitals, analyzing
demographic and clinical-pathological parameters. Statistical analysis was performed with
SPSS 24.

Results and Discussion: After application of the exclusion criteria (patients under 18,
carcinoma of the rectum and concomitant appendix, recurrent colorectal cancer,
impossibility of classification in RCC or LCC, insufficient data), the clinical processes of 457
Patients undergoing CCD or CCE were analyzed. In this sample, 57.3% had RCC, 56.9% of them
male. The age average ranged from 70 years in LCC to 72 years in RCC. The groups are
characterized by different presentations, with anemia being higher in the RCC and intestinal
oclusion being higher in LCC(p <0.001). The other forms of presentation differ, but their
difference between groups was not statistically significant. The TNM stage distribution is
similar in the 2 groups, most frequently IIA and IlIB. The most frequent histological type is the
adenocarcinoma in both groups. The number of urgent surgeries was higher in LCC (p = 0.03).

Conclusion: Contrary to most of the literature, the sample of right colon carcinoma in
Beira Interior is larger and the stages are similar in both groups. However, the age average of
the patients in the RCC and LCC (72.6 + 10.8 vs 70.2 + 12.7 years, p <0.01) and the
presentation and tendency for urgent surgery follow the standard of current knowledge. A
prospective study would allow a better analysis, as well as the creation of a National
Multidisciplinary Prospective Registry of Colorectal Cancer would allow a better knowledge

and characterization by region.

Keywords: Carcinoma, Right Colon, Left Colon, Beira Interior, Differences
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Introducao

O cancro colo-rectal (CCR) é um dos mais comuns no mundo ocidental. E mais
frequente em doentes com mais de 50 anos e tem sido muito atribuido ao estilo de vida
sedentario e a fatores dietéticos como a ingestao de uma dieta pobre em fibras e rica em
gorduras saturadas. Durante as Ultimas décadas tém havido um crescente interesse no estudo
do cancro colo-rectal relativamente a sua distribuicdo anatomica. ()

Estudos recentes demonstram que o carcinoma do célon direito (CCD) e o carcinoma
do colon esquerdo (CCE) apresentam caracteristicas clinicas e biologicas diferentes. Esta
premissa tem vindo a ser estudada ao longo dos anos, embora os conhecimentos adquiridos a
partir dessas analises nao sejam totalmente aplicados no tratamento das referidas
patologias.®

A base das diferencas observadas, entre CCD e CCE, podera ser explicada pela origem
embrionaria diferente.

O célon direito é composto pelo cego, colon ascendente, angulo hepatico e cdlon
transverso proximal, tendo origem no intestino médio."

O colon esquerdo compreende o colon transverso distal, o angulo esplénico, o colon
descendente e o colon sigmoide. O reto tem a mesma origem embrioldgica que todo o colon
esquerdo, ou seja, no intestino posterior. ("

Existem ainda diferencas anatoémicas e fisioldgicas entre os dois que poderao justificar
a distincdo entre noutras caracteristicas, desde as vias moleculares até outras como o género,
a idade de apresentacao, o estadio TNM no momento do diagnostico, o tipo histologico e o
quadro clinico de apresentacao. ®

Existe uma proporcao de doentes do sexo feminino significativamente maior com CCD
comparativamente com a distribuicdo de CCE. @

Em estudos epidemiologicos recentes, é evidente a prevaléncia do CCE em relacao ao
CCD, embora a incidéncia do CCD tenha vindo a aumentar nos ultimos anos. ¥ Uma analise de
um periodo de 30 anos, entre 1976 e 2005, demonstra uma diminuicdo da incidéncia do CCR,
exceto para CCD, no qual se verificou um aumento na incidéncia.

Idades mais avancadas associam-se a um risco de CCR superior em ambas as
localizacdes, sendo este risco superior para CCD. ©® A prevaléncia do CCD em faixas etarias
até aos 40 anos é consideravelmente elevada. @ Sabe-se que, por exemplo, o Sindrome de
Lynch ou CCR hereditario ndo polipoide surge predominantemente em idades mais precoces e
no colon direito. ® A prevaléncia de CCD em doentes com idades compreendidas 40-59 anos é

baixa, no entanto é superior nas mulheres quando se comparam os dois géneros. %)

O CCR é uma patologia com origem em alteracdes genéticas, o que envolve alteracoes

no DNA, especificamente a nivel dos proto-oncogenes. No entanto, as alteracdes na expressao
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génica podem ocorrer através de RNAs mensageiros sem alteracdo da sequéncia nuclear de
DNA

Recentemente, Breivik et al. demonstraram que as mutacdes em KRAS e p53 sao
caracteristicas do CCE, sendo raramente observadas no CCD. No CCD é predominantemente
visualizada a instabilidade de microssatélites (MSI). ©

Foram também estudados varios fatores, concluindo-se a existéncia de diferencas no
quadro clinico de apresentacao e prognostico dependendo da localizacao da neoplasia.

Doentes com CCD apresentam, na altura do diagnostico, um estadio TNM mais
avancado do que os doentes com CCE. ) Este facto pode ser atribuido a sua sintomatologia
como anemia microcitica e sintomas constitucionais (estes apenas numa fase tardia)
presentes no CCD que leva a procura tardia de assisténcia médica nestes casos. O mesmo nao
acontece nos casos de CCE geralmente com sintomatologia como retorragias e alteracoes dos
habitos intestinais.®

Consequentemente ao estadio mais avancado no CCD, surge um aumento de tamanho
do tumor, uma crescente vascularizacao tumoral e o caracter invasivo acentuado, enquanto
que associado ao CCE surgem tumores polipoides e anulares. ®©)10

No CCD surgem, com maior frequéncia, os tipos mucinoso, carcinoma de células em
anel de sinete e indiferenciado. Enquanto que no CCE é diagnosticado, maioritariamente, o
adenocarcinoma.

Os resultados comparativos a curto-prazo entre CCE e CCD continuam controversos. )

Estes estudos apoiam a hipotese de que a base fisiologica destas diferencas esteja em
mecanismos genéticos complexos e alteracdes epigenéticas como consequéncia da interacao
entre fatores hereditarios e ambientais.

Em Portugal, o CCR representa 14,5% dos casos de cancro da populacao, sendo o mais
incidente com maior taxa de mortalidade associada. A incidéncia nas mulheres é
ligeiramente inferior (14,1%) a dos homens (14,8%).('"

Existem alguns estudos sobre a patologia nalgumas regides especificas portuguesas,
nomeadamente na Madeira.(12(13

Perante a importancia desta problematica, pelo facto de ser uma causa passivel de
ser tratada se detetada atempadamente, tratando se ainda de uma pertinente area em
estudo, é importante compreender estas patologias.

Numa realidade regional, propos-se um estudo englobando toda a Beira Interior,

através dos objetivos:

Avaliar as condicées de apresentacao dos doentes admitidos para cirurgia colo-retal

eletiva e urgente por carcinoma do célon

a. Comparar a distribuicao do CCD com o CCE;
b Comparar a sintomatologia de apresentacao;
c. Comparar o estadio TNM péds-operatorio;

d Comparar a distribuicao por sexos;
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2. Comparar a casuistica do CCR na Beira Interior com as existentes em outras regioes
do pais e outros paises:

a. Comparar a distribuicao do carcinoma colo-rectal na Beira Interior com os
dados existentes em relacao ao resto do pais;

b. Comparar a distribuicao do carcinoma colo-rectal na Beira Interior com os

dados existentes em relacao a outras regides internacionais.
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Métodos

O presente projeto de dissertacao de tese foi realizado com a cooperacao dos trés
hospitais da Beira Interior - Centro Hospitalar Cova de Beira - Covilhda, Hospital Amato
Lusitano - Castelo Branco, e Hospital Sousa Martins - Guarda.

O projeto foi submetido e aprovado pelas comissdes de ética, no qual foi assegurada a
confidencialidade e cumprimento das normas vigentes.

Apos obtencao das respetivas autorizacoes, a recolha de dados procedeu-se com base
nos processos clinicos em papel e formato digital, criando a partir destes uma base de dados
na aplicacao Google drive.

Realizou-se um estudo retrospetivo transversal, comparativo e descritivo
correspondente a um periodo de 6 anos sobre a populacdao da Beira Interior, para que o
estudo fosse representativo da populacao beira com a patologia.

Assim, procedeu-se a analise da distribuicdo do carcinoma do célon consoante a
localizacao, o género, a idade, o tipo histologico e o tipo de cirurgia (eletiva vs urgente).

Definiu-se CD e CE com base na divisdo explicada pela origem embrioldgica e
consequente vascularizacdo. Durante o desenvolvimento embrioldgico, o CD (cego, cdlon
ascendente, 2/3 proximais do colon transverso) tém origem no intestino médio, enquanto que
o CE (1/3 distal, colon descendente, colon sigmoéide) desenvolve-se a partir do intestino
posterior. Estas diferencas refletem-se na vascularizacdo dupla.!” Com base nas definices
estabelecidas, foram excluidos os doentes cuja localizacao da lesao no célon transverso nao
se encontrava bem esclarecida para se poder classificar como CCD ou CCE.

Para cumprir os objetivos, recolheram-se os dados de 666 doentes, tendo incluido os
doentes com cancro do colon admitidos nos servicos de Cirurgia Geral dos trés hospitais que

servem a Beira Interior supracitados (figura 1).
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666 processos recolhidos
457 Incluidos 209 Excluidos

- Doentes menores de 18 anos

- Doentes com carcinoma concomitante
do reto e apéndice

-- Doentes com cancro do célon admitidos - Doentes com cancro colo-rectal
num servico de cirurgia geral no periodo sincrono

de 2010 a 2015 - Doentes com cancro colo-rectal
recidivado

- Doentes que nao fossem passiveis de
classificar como CCD ou CCE

- Processos com dados insuficientes

Figura 1 - Critérios de inclusao e exclusao do estudo

Este estudo é composto por variaveis qualitativas e quantitativas, tornando necessario
o uso de testes diferentes para as diferentes variaveis. Foi feita uma analise descritiva, por
forma a descrever e sumariar os dados.

Para realizar a analise estatistica descritiva utilizou-se o Software Estatistico SPSS®

versao 24.0 para Microsoft Windows®.

Utilizaram-se algumas técnicas de inferéncia estatistica, nomeadamente o teste qui-
quadrado e odds ratio. As varidveis quantitativas foram estudadas utilizando os testes t-
student e U de Mann-Whitney.

Neste estudo p<0,05 foi considerado estatisticamente significativo.
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Resultados

A proporcao de casos de CCD foi superior ao de CCE. A proporcao de mulheres
também foi superior no CCD em relacédo ao CCE.

Tabela 1 - Proporcao de homens e mulheres no CCD e CCE (p=0,128)

homens mulheres total
CCD 141/53,8% 121/46,2% 197/57,3%
CCE 119/61% 76/39% 260/42,7%

A idade dos doentes com CCD foi significativamente superior a dos doentes com CCE
(72,6+10,8 vs 70,2£12,7; p<0,001).

Tabela 2 - distribuicao dos doentes nas varias faixas etarias no CCD e no CCE

cco CCE
[29;40] 0,2% 1,1%
[41;65] 14,0% 11,2%
[66;75] 16,8% 13,8%
[76:95] 26,3% 16,6%

Ao analisar a distribuicdo das idades por faixas etarias salienta-se uma proporcao
maior de casos de CCE na faixa etaria mais precoce.

Em ambos os grupos o aumento do nimero de casos acompanha o aumento da idade,

nao sendo a diferenca significativa entre a distribuicao dos dois grupos - CCD e CCE (p=0,053;
Tabela 2).

Em relacdo a proporcao de géneros nas diferentes faixas etarias foram analisadas as
diferencas dentro dos grupos - CCD e CCE.

Tabela 3 - Distribuicao dos géneros pelas varias faixas etarias no CCD e no CCE

CcD CCE
mulheres homens mulheres homens
[29;40] 0,8% 0,0% 2,6% 0,0%
[41;65] 18,2% 29,8% 9,2% 16,9%
[66;75] 27,3% 31,2% 11,3% 21%
[76:95] 53,7% 39,0% 15,9% 39%

Tanto no CCD como no CCE ndo existem homens na faixa etaria mais precoce. Nas
duas faixas seguintes, ambos os grupos apresentam uma maior proporcao de doentes do sexo
masculino, diferindo na Gltima faixa, em que o grupo de CCD apresenta um maior nimero de
doentes do sexo feminino, ao contrario do grupo de CCE. Os grupos apresentam diferencas

nas proporcoes do género na distribuicdo pelas faixas etarias (p<0,05).
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Carcinoma Colon Direito

-

Anemia*

Alt. Habito Intestinal
Rastreio/ assintomatico
Astenia e Anorexia

-

J

Carcinoma Colon
Esquerdo

[

Hemorragia Digestiva Baixa
Ocluséo Intestinal*

Dor Abdominal

Outros

-

Figura 2 - Sintomas de apresentacao mais comuns | *p < 0,001

Os sintomas de apresentacao mais comuns no CCD na amostra foram a anemia, as

alteracbes dos habitos intestinais, a astenia, anorexia e identificados por rastreio. No CCE os

sintomas de apresentacao mais comuns foram a hemorragia digestiva baixa, a oclusao

intestinal, a dor abdominal e outros.

A proporcao de doentes com anemia foi estatisticamente superior no CCD (p< 0,001).

Por outro lado, o quadro de oclusao intestinal surge tendencialmente nos doentes com CCE,

também estatisticamente significativo na amostra estudada (p < 0,001).

Tabela 4- Estadio pos operatdrio no CCD e no CCE.

0 I Il I 1\
ccC 3,8% 12,6% 43,2% 32,9% 7,6%
D
cc 1,5% 15,9% 36,4% 40% 6,2%
E
Tabela 5 - Estadio pos operatorio no CCD e no CCE
0 I A 1IB IIC A 1B lc IVA IVB
CCDh 3,8% | 12,6% | 33,6% | 7,3% 2,3% 2,3% 21,8% | 8,8% 2,3% 5,3%
CCE 1,5% | 15,9% | 24,6% | 9,2% 2,6% 2,1% 29,7% | 8,2% 2,6% 3,6%

Os estadios TNM pods-operatorio mais frequentes sdo o Il no CCD e o lll no CCE.

Analisando o estadio em sub-categorias, o mais frequente no CCE é o lIA, enquanto que no
CCE é o llIB.

Tabela 6 -Comparacao da distribuicdo pelos tipos histologicos no CCD e CCE

Adenocarcinoma Carcinoma de células em anel de sinete Outros
CCD 96,6% 0,8% 2,7%
CCE 99% 1%
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O tipo histologico mais frequente em ambos os grupos - CCD e CCE - é o
adenocarcinoma (96,6% vs 99%). O tumor mucinoso com células em anel de sinete representa
0,8% e 1% dos tumores do CCD e CCE, respetivamente. No grupo do CCE nao existem casos de
tumores com outros tipos histologicos. No entanto, a diferenca relativamente a cada tipo

histoldgico entre CCD e CCE nao é estatisticamente significativa (p=0,88).

Tabela 7 - Cirurgia eletiva vs urgente no CCD e CCE

Eletiva Urgente
CCch 214/81,7% 48/18,3%
CCE 142/72,8% 53/27,2%

O modalidade de cirurgia mais frequente foi a eletiva, sendo maior a proporcao de
casos em ambos os grupos, com valor estatisticamente significativo relativamente ao CCD. No
entanto, no CCE a proporcao de cirurgia urgente foi superior a existente na amostra de CCD
(CCE vs CCD: 27,2% vs 18,3%; p=0,03).
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Discussao

O CCR é o terceiro cancro mais comum no homem e o segundo na mulher a nivel
mundial, perfazendo 10% de todos os tumores. Estimam-se cerca de 608 000 mortes por ano
relacionadas com CCR (cerca de 8% de todos os cancros), sendo o 4° cancro mais comum.
Houve um aumento na incidéncia da patologia nos paises em que o risco era baixo: como
Espanha e Europa de Leste. O risco de desenvolver CCR depende de fatores modificaveis, tais
como a obesidade, o consumo de carnes vermelhas, tabaco e inatividade fisica, mas também
de determinantes genéticos. (13 (14

Atualmente, sabe-se que o CCD e o CCE exibem diferencas de acordo com o sexo,
idade regidao geografica devendo considerar-se duas entidades diferentes. (15) . Existem
muitos estudos sobre estas diferencas: a fisiopatologia e as vias genéticas envolvidas, idade,
sintomatologia de apresentacdo, estadio de apresentacdo, prognostico, resposta aos
quimioterapicos, tipo de lesdes pré-malignas e até relativamente aos fatores de
riscoM@@AOU7N(1B(1)(10@)(192021)  Esta distincdo tem grande impacto no tratamento,
monitorizacdo/seguimento e progndstico do CCR.?2)

Atualmente existem varias vertentes na divisdo do colon. Alguns estudos consideram
uma divisdo em CD e CE com base no desenvolvimento embriolégico, considerando como CD
as estruturas provenientes do intestino médio - cego, célon ascendente, 2/3 proximais do
colon transverso- e CE as estruturas originarias do intestino posterior - 1/3 distal do coélon
transverso, coélon descendente, coélon sigmoide e reto.!) Outras analises existentes
consideram como CCD os tumores compreendidos entre a valvula ileocecal e o angulo
hepatico ou flexura hepatica e como CCE os tumores localizados entre o angulo esplénico ou
flexura esplénico e o reto.(23)

Em Portugal, o CCR representa 14,5% dos cancros diagnosticados (", tendo sido
verificado um aumento nos Ultimos 30 anos, parecendo estar fortemente associado as
alteracoes do estilo de vida, nomeadamente a exposicao a carcinogéneos (203 sendo
grandes contribuidores o aumento da ingestdo calorica e de gorduras, assim como o consumo
de tabaco!"?.

Por ser uma causa de morte importante em Portugal, o cancro do célon é atualmente
alvo de rastreio a nivel nacional. Atualmente, o CCR é o 4° cancro mais detetado através do
rastreio?. Infelizmente, em 2012 apenas 9,3% da populacio portuguesa estava coberta pelo
rastreio.

Os dados internacionais demonstram um maior nimero de casos de CCD, em
comparacao com o CCE nas faixas etarias mais jovens. Aponta-se a sintomatologia subtil do
CCD como responsavel por um subdiagndstico da patologia nestas faixas etarias. (7

Outros fatores também podem influenciar esta inversao, tal como a dificuldade da

realizacao de colonoscopia total comparativamente a sigmoidoscopia e a diferenca de custos
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associados. Estes fatores poderdo ter levado a remocao de poélipos maioritariamente no CE.
(20)

Os dados da amostra em estudo revelam uma maior proporcao de casos de CCD, ao
contrario do que esta documentado em Portugal e no Mundo®( | salientando-se, no entanto,
que existem estudos que previam esta inversao®(®, A implementacao do rastreio através de
Prova de Sangue Oculto nas Fezes (PSOF) e colonoscopia podera explicar esta mudanca. @ (14
(18)

Existem evidéncias de que a sigmoidoscopia flexivel diminui a incidéncia e
mortalidade associadas ao CCR quando realizada num programa organizado. A colonoscopia
pode nao ser 100% efetiva na visualizacao das estruturas do CD, sendo melhor na visualizacao
das outras estruturas do colon. " Ainda assim, no estudo EUROCARE 5 mais recentemente
realizado, refere que, num contexto geral, os casos de CCR diagnosticados por colonoscopia
tém um estadio de apresentacdo mais baixo, mas também tém melhores outcomes

independentemente do seu estadio. ?°

José Cotter et al, num estudo comparativo sobre a patologia nas varias regides do
mundo, revela uma tendéncia para a incidéncia do CCR ser superior no sexo masculino e o
risco aumentar com a idade (3,

Cheng et al, num estudo com a duracdo de 30 anos, descreve um ndmero superior de
casos de doentes do sexo feminino nos doentes com CCD. ¥ Por outro lado, Toru Nawa et al,
num estudo sobre uma populacao Japonesa, expde um aumento com a idade do CCD com uma
predominancia do sexo masculino na 7% década e uma maior proporcdo de casos do sexo
feminino na 82 década de vida. @ Noutras fontes da literatura existente, revela-se um risco
superior para o desenvolvimento de adenomas e para estadios de apresentacdo mais
avancados nos homens. (10)(16)

Toru Nawa et al observou, ainda, uma elevada proporcao de doentes na faixa dos 39
anos, sendo o grupo de doentes seguinte, ou seja entre os 40 e os 59 anos, menor.
Acrescentando que, nesta Ultima faixa, realca-se uma proporcao relativamente superior do

sexo feminino.®

A distribuicdo por género na amostra estudada nao difere das tendéncias
internacionais” ), No entanto, salienta-se uma aproximacdo dos valores entre o sexo
masculino e feminino na amostra da Beira Interior. Tanto no CCD como no CCE, o sexo
masculino é o mais frequente na Beira Interior e em Portugal, distinguindo-se da populacao
mundial em que sdo mais frequentes doentes do sexo feminino com CCD.(3)(15(16)(18)

Destaca-se, nesta amostra de CCD, uma maioria feminina na Gltima faixa etaria (76-
95 anos), o que também se verificou em estudos de outras populacédes. ('7)

As diferentes estruturas de analise da distribuicao das idades no CCD e CCE dificultam
a comparacao, além disso os dados internacionais em relacao as faixas etarias mais jovens sao

discordantes, ndo existindo uma tendéncia marcada(" @ (®)(12)(19)20)
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Na distribuicdo pelas varias faixas etarias neste estudo, as faixas etarias mais jovens
revelam maior proporcao de casos de CCE [29;40], diferentemente dos estudos encontrados.("
Ainda, nesta faixa nao existem doentes do sexo masculino.

Na amostra estudada, as médias das idades no CCD e CCE (72,6+10,8 vs 70,2+12,7
anos; p<0,01) é diferente entre si, mas acompanha a maioria dos resultados obtidos nos
estudos recentes®?(® embora existam alguns estudos que diferem. Por exemplo, na Polonia,
um estudo que incluiu 477 doentes, apresenta as médias das idades no CCD e CCE inferiores
(67,8+11,3 vs 63,2+11,2; p<0,01).”) Outra analise desenvolvida na Dinamarca, composta por

23 487 doentes, relata médias no CCD e CCE ligeiramente superiores (74,3 vs 71,8; p<0,01).®

G.H. Lee et al refere um quadro sintomatologico subtil - anemia microcitica, perda de
peso - associado a tumores do coélon proximal, em oposicdo as alteracdes dos habitos
intestinais e hemorragia digestiva baixa mais evidentes no CCE. A amostra apresenta
diferencas caracteristicas em relacao aos dados existentes. A sintomatologia de apresentacdo
mais frequente no CCD inclui a alteracao dos habitos intestinais, mas nao é estatisticamente
significativa relativamente a proporcdo existente no CCE(p=0,98). Por outro lado, a anemia é
mais comum no CCD e a oclusao intestinal no CCE (ambas p<0,001), semelhante ao discutido
na literatura atual.® @3

G.H. Lee et al descreve uma tendéncia para estadios TNM mais avancados no CCD.®

Num estudo de 15 anos, Robert A, Meguid et al,descrevem que a maioria dos casos de
CCD e CCE detetados apresentavam-se em estadio Il. O nimero de casos de CCD em estadio |
apresentou-se exiguo e o nimero de casos de CCD em estadio Il muito elevado. (8

Nesta amostra, o nimero de casos de CCD diagnosticados em estadio Il é o mais
representativo (Tabela 5), embora discriminatoriamente o estadio IIA seja o mais frequente.
Por outro lado, no caso da amostra de CCE o estadio Ill é o mais representativo, e,
especificamente o I1IB o mais frequente. No entanto, a diferenca entre as amostras de CCD e
CCE nao estatisticamente significativa.

G.H. Lee et al, numa revisdo sistematica sobre um periodo de 67 anos, retrata um
aumento da frequéncia de tumores mucinosos no CCD, em contraste com o CCE em que os
tumores polipdides e anulares sdo mais comuns. ) Toru Nawa et al averiguou que no CCD o
adenocarcinoma pouco diferenciado ou carcinoma com células em anel de sinete e o
adenocarcinoma mucinoso eram mais frequentes do que no CCE.® Barry Lacopetta et al, num
estudo de 10 000 casos, também concluiu que os tumores mucinosos eram frequentes no CCD
e incomuns no CCE. %

Na Beira Interior, revelou-se que o adenocarcinoma é o tipo histologico mais
frequente tanto no CCD como no CCE. Embora algumas analises tenham apresentado
resultados contrarios @®2®  a maioria da literatura atual refere o adenocarcinoma como o

tipo histolégico mais comum tanto no CCD como no CCE. () (12)
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G. Gravante et al, num estudo com 98 doentes, refere uma proporcao maior de casos
de CCD operados de urgéncia, mas sem diferenca estatisticamente significativa entre os dois
grupos, CCD e CCE.®"

No entanto, a maioria da literatura atual apresenta uma maior proporcao de casos de
cirurgia de urgéncia nos doentes com CCE. O diametro superior e um crescimento tumoral
tendencialmente plano no CD possibilitando que o doente permaneca assintomatico durante
mais tempo.™ (7

A amostra estudada da Beira Interior segue a tendéncia descrita: a cirurgia eletiva é a
mais frequente em ambos os grupos, sendo o nimero de cirurgias urgentes mais frequente no
CCE (p<0,05).

Limitacoes

Este estudo apresenta algumas limitacoes.

A principal limitacdo assenta em questdes demograficas. Com este estudo pretendia-
se caracterizar o CCR, comparando o CCD com o CCE na populacao da Beira Interior. No
entanto, dada a migracao da populacao local alguns doentes, da Beira Interior, poderao ter
sido intervencionados noutros servicos fora dos 3 hospitais incluidos na amostra.

Apesar do numero de casos ser representativo, a distribuicdo por 4 faixas etarias
podera implicar fatores de riscos distintos inerentes aos diferentes estilos de vida, o que
podera consistir num viés do estudo.

Este estudo compreende um periodo de tempo de 6 anos evidenciando-se evolucao
nos sistemas de estadiamento do CCR. Este fator associado a falta de alguns dados em alguns
exames histoldgicos, tornou inexequivel o estudo mais pormenorizado da invasao local do
tumor, invasdo de ganglionar ou as diferencas relativamente a invasao vascular, linfatica e
perineural. Tal como os sistemas de classificacdo, houve também avancos nas técnicas
cirirgicas, realizando-se uma introducao da técnica laparoscopica ao longo do periodo
compreendido. Desta forma, optou-se por nao avaliar parametros em relacdo a técnica
cirargica.

Além disso, atualmente os hospitais encontram-se ainda numa fase de implementacéo
de um registo uniformizado, o que impossibilitou a recolha de alguns dados que seriam
pertinentes, tais como os habitos tabagicos, etilicos e dieta.

Por fim, foram excluidos 209 processos por compreenderem os critérios de exclusao,

entre os quais a falta de informacao considerada primordial para o estudo.
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Perspetivas futuras

Existem alguns estudos que demostram uma forte associacao entre o tabagismo e o
desenvolvimento de lesdes pré-malignas no célon esquerdo.(28)

Embora o nimero de estudos ainda nao seja o ideal, sabe-se que os consumo
moderado e abusivo de alcool aumentam o risco de formacao polipos serrateis em 19% e 60%,
respetivamente. (29)

Durante o processo de recolha tentou-se reunir informacdo sobre os habitos
alimentares, tabagicos, alcodlicos e a positividade dos marcadores tumorais no pré-
operatorio(Ca19.9 e CEA), no entanto ndo foi possivel reunir todas estas informacdées num
numero significativo na amostra estudada.

Existem, ainda, evidéncias de que uma dieta com alto teor lipidico leva a uma
alteracao do padrdo de secrecdo de acidos biliares - um aumento do acido desoxicélico e
litocélico -, tendo um papel na promocao da carcinogénese(30)

Faz parte do conhecimento atual que a dieta hiperlipidica, o consumo de carne e a
gordura visceral (42%)aumentam o risco de formacédo de pdlipos serrateis. (28)

Um estudo prospetivo no qual fossem analisados estes parametros seria proveitoso
para a compreensdo e a caraterizacdo mais profundas da casuistica da patologia na Beira
Interior.

Seria, também, importante uma analise comparativa dos outcomes entre a cirurgia
aberta e a laparoscopia.

Outro facto igualmente importante seria a otimizacao e homogeneizacao dos dados
existentes a nivel regional e nacional, com a criacdo de bases de dados de forma mais
organizada, como comeca atualmente a emergir em algumas patologias, nomeadamente

oncoldgicas.
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Conclusao

O CCR é uma patologia de reconhecida relevancia a nivel nacional e mundial.
Compreende-se que o CCD e o CCE sao duas entidades tumorais distintas, influenciando as
caracteristicas de ambos. Existem poucos estudos nacionais que caracterizem a patologia em
diferentes regides geograficas. Porém, este tipo de analise € uma ferramenta importante para
a melhor compreensao do CCR, com impacto epidemioldgico e comunitario.

A elaboracao desta dissertacao de tese pretendeu caracterizar a populacao da Beira
Interior Intervencionada com CCD e CCE, comparando com os dados nacionais e internacionais
existentes.

Realizou-se um estudo retrospetivo comparativo transversal com dados clinicos
referentes aos trés hospitais existentes na Beira Interior. Foram recolhidos 666 processos,
obtendo-se, apos a aplicacado de critérios de exclusao, uma amostra de 457 doentes.

A amostra da populacdo da Beira Interior revelou algumas diferencas em relacao a
literatura atual. Neste estudo, o CCD apresenta-se em maior proporcao de casos, sendo o
sexo masculino o mais representativo nos dois grupos, CCD e CCE.

No entanto, verificou-se que a maioria das caracteristicas acompanham as tendéncias
da literatura existente. O adenocarcinoma é o tipo histologico mais comum no estudo. A
média das idades revelou-se superior no CCD (CCD: 72,6 anos; CCE: 70,2 anos). Associado ao
CCD surge sintomatologia como anemia microcitica, perda de peso em oposicdo ao quadro
clinico de oclusao intestinal e a hemorragia caracteristicos do CCE. A cirurgia eletiva é a mais
frequente em ambos os grupos.

Apesar do nimero elevado de estudos existentes e de ser uma patologia alvo de muita
investigacao basica e clinica, € uma area em que ainda ha espaco para a investigacdo, e
principalmente, para o seu estudo epidemiologico a nivel regional, percebendo as
idiossincrasias das populacoes, culminando no objetivo atual de investigacao e tratamento

cada vez mais centrados na individualizacao do doente e nao da doenca padronizada.
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Anexo 1

Resumo submetido, Poster exposto, Certificados de participacao, Exposicao de Poster

e selecao para “15 melhores posters” para o XXVIII Encontro Internacional de Cirurgia
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XXVIII ENCONTRO INTERNACIONAL DE CIRURGIA
14 e 15 de NOVEMBRO de 2016

Dir. Servico de Cirurgia: Prof. Doutor Jorge Maciel

COMUNICACOES LIVRES

Autor: Catarina de Sousa Gongalves

Instituicdo: Faculdade de Ciéncias da Satide da Universidade da Beira Interior
Telemovel: 969178318

F-mail- a28399@frsande uhi nt

S 0 IR¥REIA GERAL DO CENTRO HOSPITALAR DE V. N. DE GAIA / ESPINHO, E.P.E.

DIFERENCAS NO CANCRO COLO-RECTAL NA BEIRA INTERIOR: COMPARACEO ENTRE O
CANCRO DO COLON DIREITO E O DO COLON ESQUERDO

Catarina Gongalves?®, Liliana Duarte**, Jodo Casteleiro Alves***

*Aluna do 62 Ano do Mestrado Integrado em Medicina da Faculdade de Ciéncias da Sadde
da Universidade da Beira Interior (FCS-UBI)

**Interna do 52 Ano do Servico de Cirurgia Geral do Centro Hospitalar Tondela-Viseu e
Assistente Convidada FCS-UBI

***Presidente do Conselho de Administracdo do Centro Hospitalar Cova da Beira e
Professor Associado da FCS-UBI

Introducdo: O cancro colo-rectal (CCR) & um dos mais comuns, havendo evidéncia
de que o carcinoma do célon direito (CCD) e o do célon esquerdo (CCE) sdo
bioldgica e clinicamente diferentes, podendo estas ainda variar de acordo
com as regides geograficas. Pretendeu-se, assim, caracterizar esta patologia na
Beira Interior, analisando as diferencas entre CCD e CCE.

Material e Métodos: Estudo comparativo transversal retrospetivo em doentes
operados com CCD e CCE, entre 2010 e 2015, nos trés hospitais da Beira Interior,
analisando pardmetros demogréficos e clinico-patolégicos. A analise estatistica
efetuou-se com o SPSS 24.

Resultados e Discussdo: Apds aplicacdo dos critérios de exclusdo, analisaram-se
0s processos clinicos de 457 doentes operados por CCD ou CCE. Nesta amostra,
57,3% apresentava CCD, sendo 56,9% do sexo masculino. A média das idades
variou entre os 70 anos no CCE e 0s 72 anos no CCD. Os grupos caracterizam-se
por apresentacdes diferentes, sendo a anemia superior no CCD, (p<0.001). As
restantes formas de apresentacdo diferem, mas a sua diferenca entre grupos nao
se revelou estatisticamente significativa. A distribuicdo do estadio TNM é
semelhante nos 2 grupos, sendo mais frequentemente [IA e |IIB. O tipo histologico
mais frequente é o adenocarcinoma em ambos os grupos. O numero de cirurgias
urgentes foi superior no CCE(p=0.03).

Conclusdo: Contrariamente a maioria da literatura, a amostra de CCD na Beira
Interior € maior e os estadios sdo semelhantes nos dois grupos. No entanto, a
forma de apresentacao e a tendéncia para a cirurgia urgente seguem o padrao do
conhecimento atual. Um estudo prospetivo permitiria uma melhor analise, assim
como a criacdo de um Registo Nacional Prospetivo Multidisciplinar do Cancro
Colo-rectal permitiria um melhor conhecimento e caracterizacdo por regido.
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XXV"' RTCGCI')QCTIFC?ODd de
IGjfejle

|4 ¢ 15 de Novembro de 2016 - Growne Plaza Porto 1 IP"

Servico de Girurgia Geral do Centro Hospitalar de Vila Nova'de'GararEspintio EPE 4
Prof. Doutor Jorge:Maciel :

afarma de Sousa Ga

esente no XXVIII Encontro Internacional de Cirurgia, realizado n

- Doutor Jorge Maciel
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XXVIII ENCONTRO INTERNACIONAL DE CIRURGIA

14 e 15 de Novembro de 2016 — Crowne Plaza Porto
Servigo de Cirurgia Geral do Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia/Espinho EPE
Prof. Doutor Jorge Maciel

CERTIFICADO
Certifica-se que
CATARINA GONCALVES

Em co-autoria com:
Liliana Duarte; Jodo Casteleiro Alves

Participou com o poster

DIFERENCAS NO CANCRO COLO-RECTAL NA BEIRA INTERIOR:
COMPARAGAO ENTRE O CANCRO DO COLON DIREITO E O DO COLON ESQUERDO

no XXVIII ENCONTRO INTERNACIONAL de CIRURGIA, realizado no Hotel Crowne Plaza Porto, de 14 a 15 de
Novembro de 2016.

Poster selecionado como um dos “15 Melhores Posters” do Encontro.

DIRETOR DO SERVIQO DE CIRURGIA GERAL

Prof, Doutor Jorge Madel
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Anexo 2

Aceitacao e pareceres do projeto de dissertacao de tese pelo CHCB, HAL e ULS

Guarda
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¢ 'wil
REPUBLICA RSEr e s .
SERVICO NACZICNAL
? PORTUGUESA o SNS: -

OE SAUDE
SAUDE LS

Exma. Senhora

Drz. Catarina de Sousa Gongalves
Rua Fernando Namora, n.°¢, 4.° Dt.°
#000-228 Castelo Branco

SUA REFERENCIA SUA COMUNICACAD DE NOSSA REFERERCIA DATA
N

PROC. 1

ASSUNTO: Pedido de colaberagdo para realizagdo de um trabalho subordinado ao tema “Carcinoma

color direito e esquerdo - as diferencas”.

Em referéncia ao assunto mencionado em epigrafe e conforme solicitado por V. Exa., vimos informar
que, de acordo com o parecer ca Comissao de Etica para a Saude, da ULS da Guarda, F P.F., nada temos
a opor 2o desenvolvimento do projeto e que o mesma seé encontra autorizado,

Comn os melhores cumprimencos,

0 Diretor C.inico _
L AR l'
\ T—b—-
U\AA.\\, \l&k\.ﬂ.'\\\

BT Luis Gil Barreiros)

LGB/BTR

Unidaje Lozal de Saide da Cuarsa, EPE
Au Ranne D, Amdtia 6301350 Guarde, PCRTUGH.
TEL 4 359271 200 270 FAX + 35127 221 118 FNAIL sarstarada cafd dspoarda minsade 11 wivw ubsguanda. min-sauds o

ULSE iz
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- @Centro

“~

Bl W Hospitalar
——" M Cova da Bcira, E.PE.

Exmoia) Srla). Dr.(a)
Catarina de Sousa Gongalves

Data: 07/07/2016

Assunto: Parecer da CES relativo ao estudo "Diferengas no cancro cola-rectal nz Reira Interiar:
comparagao entre © cancro do colen direito e colon esquerdo”

Exmos{as). Senhoresias),

Em respusta av V., pedido de parerer para rezlizagdo do estedo suprarmencionadn, a Camissio
de Etica para a Szude do Centro Hospitalar Cova da Beira, an abrigo da disposte na Lei n2
21/2014, de 16 de Abril, e em sessda plenariz no dia 05/07/2016 deliberou emitir parecer,
conferme documenta em anexo,

& CLS do CHUB wpera dentra do exigido pelas boas praticas clinicas.

Na execucdo deste estudo gualquer informacdo/comunicagdo relevante para a segurangz dos
porticipantes tem de serimediatamente comunicada 3 CES do CHCB.

Com us melhores cumprimeantos,

Pela Camissao de Ftica pars a Sadde
do Centre Hospitalar Cova dz Beira

CHCE.IMP COMETOL dl 0

Sudcils Quinzs de Advios G200 - 251 Con NG
ST Av. Al Perteld 6330 =43 Funin

Fan- 275 330 001
Fioc 275 751 057

26

Catarina Gongalves - Dissertacao de Mestrado em Medicina



Diferengas no cancro colo-retal na Beira Interior:

Comparacdo entre o cancro do coélon direito e célon esquerdo

AULS

Unidade Local de Satude
de Castelo Branco, EPE

Oficio: Catarina Sousa Gongalves

Assunto: Pedido de autorizacdo de colheita e utilizagdo de dados para trabalho de
investigagdo no &mbito de dissertacdo de tese de mestrado

Requerente: Catarina Sousa Gongalves ~ Faculdade de Ciéncias da Satde da UBI
Titulo: Pedido de autorizacio para colheita e utilizagdo de dados referentes a doentes
admitidos no Servigo de Cirurgia de 1 de Janeiro 2010 a 31 de Dezembro de 2015 no
ambito do internamento para cirurgia electiva e de urgéncia por carcinoma do célon
Orientador : Dr@ Liliana Duarte

Populagdo do estudo: Doentes do Servigo de Cirurgia Geral da ULSCB
Data do pedido: Oficio datado no HAL em 13 de Abril de 2016

A Comiss3o de Etica da ULSCB, concorda com o referido estudo desde que seja
mantida a confidencialidade dos sujeitos do mesmo, todos os principios éticos
inerentes ao processo de investigacdo sejam respeitados e com a devida
autorizagdo do Director do Servigo.

ULS de Castelo Branco, E.P.E., 02 de Agosto de 2016

A Comiss3o de Etica
\{,\M

*24%5/1 4/ Vi
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Anexo 3

Questionario na aplicacdo Google drive utilizado para recolha dos dados clinicos dos

processos
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A0A2M7 Esa de Dados - TEZE C&

Base de Dados - TESE Cat

1. Carcinoma 1 - direito 2 - esquerdo
Marcar apenas uma oval.
1
(2

2 Ano do processo
1-20M0; 2-2011; 3 - 2M2; 4 -2013; 5 -2014; 6 -2015

4. ldade de Apresentagio

5. Sexo
1 - Feminino; 2 - Masculing
Marcar apenas uma oval

@1
-

6. Quadro de Apresentagao! Sintomatologia prévia
1- Anemia; 2 - hemomagia digestiva baixa; 3 - oclusdo intestinal; 4 - alteragio do habito
intestinal; 5 - sem sintomas/rastreio; 6 - dor abdominal; 7 - astenia e anorexia; 8 - outros
Marcar fudo o que for aplicavel.

OOooooon

hitps-iidiacs. googhe COmJatcsaUds il PUSom:sAd | gDV EDE R 2aR FaRtIMLNGV oo TVikedt
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