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Abreviaturas e Acronimos

AAA — Aneurisma da aorta abdominal

ACS - American Cancer Society

CAD - Computer Aided Detection

CCR- Cancro colorretal

CO - Colonoscopia 6tica

C-RADS - (CT Colonography Reporting And Data System)
CTC — Colonografia por TC

DIl — Doenca inflamatdria intestinal

FAP - Familial Adenomatous Polyposis
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GFOBT - Guaiac Fecal Occult Blood Testing

HNPCC - Hereditary Nonpolyposis Colorectal Cancer
IFT - Immunohistochemical Fecal Blood Test

r-CTC - Reduced-Preparation CT Colonography

TC — Tomografia computorizada



Resumo

Com este trabalho € realizada uma revisdo da literatura mais recente acerca do
papel da CTC (Colonografia por TC) no rastreio do CCR (Cancro colorretal). A CTC
mostrou-se equivalente a CO (colonoscopia ética) em termos de acuidade para a detecdo
de adenomas avancados e CCR em fase precoce, mas inferior na detecdo de lesdes
diminutas e planas. Em termos de adeséo e tolerabilidade a CTC mostrou-se superior a
CO, possibilitando uma preparacédo intestinal menos incomoda e dor periprocedimento
menor, assim como um periodo de recobro mais rapido. A frequéncia e gravidade das
complicacOes decorrente do rastreio e sedacdo foram inferiores para CTC. Em
comparacao a CO mostrou-se custo eficaz, sendo que a sua natureza tomogréafica permitiu
a detecdo/rastreio de um grande nimero de patologias extracolorretais numa fase mais
precoce e com maior tratabilidade. Persistem ainda multiplas reservas para o seu uso no
rastreio, como a exposicao a radiagdo ionizante ou reprodutibilidade de resultados entre
profissionais de salde, mas que poderao ser superados com protocolos de baixa radiacéo,

programas de treino e CAD (Computer Aided Detection).
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Abstract

With this work we review the most recent literature on the role of CTC (CT
Colonography) for CCR (Colorectal cancer) screening. CTC was equivalent to CO
(Optical Colonoscopy) in terms of accuracy for the detection of advanced adenomas and
early stage CCR, although inferior in the detection of diminutive and flat lesions. The
adherence and tolerability favoured CTC over CO, allowing for a less cumbersome
intestinal preparation, as well as a less painful procedure and a faster recovery. The
complications due to the procedure and sedation were less common and severe in CTC.
When compared to CO, CTC was cost-effective, while the tomographic nature of this test
allowed the detection/screening of a great number of extracolorectal diseases in an earlier
and more treatable stage. Multiple reserves about the use of CTC in CCR screening, such
as radiation exposure or reproducibility of its results among health professionals still
persist, although possibly overcome by low radiation protocols, training programs and

CAD (Computer Aided Detection).
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Introducéo

O CCR constitui uma das neoplasias mais comuns, estando associado a uma
elevada mortalidade. E, a nivel mundial, a 32 neoplasia com maior incidéncia e a 42
neoplasia com maior mortalidade. A sua importancia é também evidente a nivel europeu,
onde apresenta a 22 maior incidéncia, sendo apenas superado, em termos de mortalidade,
pelo cancro do pulmdo (1). O répido envelhecimento da populacdo ocidental faz do CCR
um importante problema de saude pablica, ndo apenas pela sua mortalidade, mas também
por custos crescentes associados a terapéutica cirdrgica, quimioterapica e cuidados

paliativos (2).

Esta neoplasia desenvolve-se maioritariamente segundo a sequéncia adenoma-
carcinoma, a qual séo atribuidas mais de 60 % dos CCR (3). Nesta sequéncia, as lesdes
precursoras, 0s pdlipos adenomatosos, irdo progredir para CCR no decurso de 10-15 anos
(4,5). Estas lesdes precursoras ou 0 CCR em estadio inicial raramente originam um
quadro sintomatico, pelo que os sintomas que motivam a procura de ajuda médica apenas
surgem numa fase avancada da doenca, com um prognostico reservado. Assim, o rastreio
visa ndo so a detecdo de CCR numa fase mais precoce, mas sobretudo prevenir o proprio
desenvolvimento de CCR, detetando e removendo as lesfes precursoras, com interrupgéo

da sequéncia adenoma-carcinoma (5,6).

A CTC considerada o melhor exame imagiolédgico para o rastreio de CCR (7),
constitui um exame de rastreio de desenvolvimento recente e detentor de um grande
potencial. A CTC destaca-se dos outros métodos de rastreio, ao ser capaz de avaliar
estruturalmente toda a extensdo colorretal, sem a utilizagdo de um endoscopio e, portanto,

sem muitos dos seus inconvenientes e contraindicagoes.



Este trabalho procura analisar as vantagens e desvantagens da CTC, como exame de
rastreio para 0 CCR, colocando em evidéncia os seus aspetos chave, de modo a justificar
a sua utilizagéo atual no rastreio do cancro colorretal e explorar de que forma podera ser
melhor utilizada no futuro em conjugacdo com outros exames, de forma a otimizar o

rastreio populacional para esta patologia.



1. Método

Para esta pesquisa recorremos ao portal PubMed, utilizando os termos MeSH
(Medical Subject Headings): “CT colonography”; “Colonoscopy”; “Colorectal cancer”;

“Oncologic imaging”; “Screening”.

Para obter a informacao necessaria acerca da epidemiologia e fisiopatologia do CCR
e sistema de classificacdo de achados na CTC foram consultados: “Harrison's Principles
of Internal Medicine”,192 edico; os sites da “American Cancer Society” e “Radiopaedia”

e a base de dados “Globocan”.

Para documentacdo iconografica foram utilizados casos do servi¢co de Imagem

Médica dos CHUC.



2. Resultados

2.1. Cancro colorretal

Epidemiologia

A nivel mundial é a 32 neoplasia com a maior incidéncia, apds o cancro da mama
e da prdstata, contando com 1 360 602 novos casos por ano. Constitui a 42 neoplasia com
maior mortalidade, tendo levado a 693933 mortes em 2012. Esta tendéncia mantém-se a
nivel europeu, onde apresenta a 2% maior incidéncia e a 2% maior mortalidade, com

228 275 mortes a nivel Europeu em 2012 (1).

Fisiopatologia

Existem vaérios tipos de CCR, como tumores carcinoides, tumores do estroma
gastrointestinal, linfomas ou sarcomas, mas a vasta maioria corresponde ao
adenocarcinoma, representando mais de 95% de todos os CCR (4,8). A maioria dos CCR
desenvolve-se a partir de polipos adenomatosos, 0s quais correspondem a 50%-66% de

todos os polipos colorretais (5,8).

Para além do tipo de pdlipo, existem outros fatores que favorecem a transformacao
em CCR, como a dimensdo, numero, histologia e aspeto macroscépico. O risco de
malignidade é superior para os pélipos adenomatosos de maiores dimensdes, em maior

namero, vilosos e sésseis. (4,8).

A sequéncia adenoma-carcinoma constitui a via mais aceite e estudada para
explicar a patogenese do CCR, sendo responsavel por mais de 60 % dos CCR (3). Trata-
se de um processo progressivo, em que uma serie de mutagdes, como mutagdes pontuais
em K-ras (ativacdo de proto-oncogene) e APC (inativacdo de supressores tumorais) se

refletem em alteracGes histologicas, levando a transformacdo de células epiteliais da



mucosa colica normal em adenomas e posteriormente em adenocarcinoma (5,7,8), sendo
que a progressdo de polipo para CCR ira levar até 10-15 anos (4,5). A segunda via para
carcinogenese colorretal, proposta mais recentemente, seria responsavel por
aproximadamente 1/3 dos CCR, a partir de lesGes serreadas, mais comuns a nivel do colon
direito e com uma carcinogénese mais rapida (3). Estas incluem polipos hiperplasicos,

polipos serreados sesseis e polipos serreados tradicionais (7).

Adenomas com 1 cm sdo malignos em aproximadamente 1% dos casos, sendo que
a maioria dos adenomas tem menos de 1 cm e permanecerd com reduzidas dimensoes,
com apenas 10% dos adenomas a alcancar 1 cm no decurso de 10 anos e apenas 1-3% a

progredir para CCR (3,5,7).

Fatores de risco

Para a maioria dos individuos, a idade constitui o fator de risco mais importante
(5), sendo que o CCR é também mais frequente no sexo masculino, em individuos de raca
negra ou em judeus Ashkenazi, grupo étnico com uma das maiores incidéncias de CCR
em todo o mundo (5,9). Apesar disso, a etiologia dos CCR esta também relacionada com
fatores ambientais, sendo maior a sua ocorréncia em individuos que residem em areas
urbanas e pertencentes a uma classe socioeconémica mais elevada. H4 uma correlagédo
entre CCR e hipercolestrolémia, Diabetes Mellitus tipo 11, assim como fatores dietéticos

(ingestdo caldrica, proteinas animais e gorduras). (5,8).

A DIl (Doenga inflamatéria intestinal) aumenta também a ocorréncia de CCR,
com um risco proporcional a extensdo da doenca e ao tempo de evolugéo, por displasia
da mucosa colorretal. O risco serd relativamente pequeno nos primeiros 10 anos da

doenca, a partir dos quais ocorre um aumento anual do risco na ordem de 0,5-1%. Outros



fatores de risco incluem bacteriémia por Streptococcus bovis, tabagismo e o consumo de

duas ou mais bebidas alcodlicas por dia (5,8).

Historia familiar/Sindromes hereditarios

Apenas 20-25% dos doentes apresenta historia familiar de CCR, sendo que a
ocorréncia de CCR ou pdlipos adenomatosos em familiares, especialmente em 1° grau ou
quando o CCR surge antes dos 45-50 anos, podera condicionar o inicio do rastreio numa
idade mais jovem (8,9). Doentes com familiares em 1° grau com historia de CCR tém um
risco de 3-7% de vir a desenvolver CCR ao longo da sua vida, comparativamente ao risco

basal da populacédo de 1,8 % (2).

Aproximadamente 5 a 10% dos CCR devem-se a sindromes hereditarios. Os mais
comuns sdo a FAP (Familial Adenomatous Polyposis) e HNPCC (Hereditary
Nonpolyposis Colorectal Cancer), também conhecido como sindrome de Lynch. A FAP,
responsavel por 1% dos CCR, deve-se a mutacdo do gene supressor tumoral APC, com
transmissdo autossomica dominante e que leva ao aparecimento de centenas a milhares
de polipos adenomatosos a nivel colorretal, tipicamente em adolescentes e adultos jovens.
Aos 40 anos de idade a maioria destes doentes terd CCR se ndo tiver ocorrido rastreio e
o devido tratamento cirurgico. Nestes doentes a rectossigmoidoscopia € uma forma de
rastreio valida, visto que as numerosas lesdes colorretais distribuem-se uniformemente
desde o cego até ao anus. A sindrome de Lynch ou HNPCC é responsavel por 2 a 4% dos
CCR, tipicamente por mutacfes autossémicas dominantes nos genes MLH1 ou MSH2.
Contrariamente a FAP, tem a presenca de apenas alguns polipos com predominio no célon
proximal, e o risco de desenvolver CCR ao longo da vida nestes doentes vai até 80%, com

idade média de aparecimento do CCR inferior a 50 anos (8,9).
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Outras sindromes hereditarias, menos comuns, incluem a polipose associada a
MUTYH, a sindrome de Turcot e a sindrome de Peutz-Jeghers. A polipose associada a
MUTYH é uma rara sindrome autossomica recessiva, com uma apresentacdo clinica
variavel, podendo assemelhar-se a FAP ou levar a ocorréncia de CCR em jovens sem
polipose. A sindrome de Turcot leva a ocorréncia de polipos adenomatosos colorretais e
neoplasias do SNC. A sindrome de Peutz-Jeghers é uma doenca autossomica dominante
que leva a ocorréncia de pélipos hamartomatosos, associada a deposicdo de melanina

muco-cutanea (8,9).

2.2. Exames de rastreio

A ACS (American Cancer Society) recomenda iniciar o rastreio aos 50 anos de
idade para individuos assintomaticos de ambos 0s géneros e com um risco médio de vir
a desenvolver CCR (7). A principal lesdo-alvo do rastreio sdo as neoplasias avancgadas
que incluem CCR e adenomas avangados (adenoma >10 mm, displasia de alto grau ou
componente viloso >20%) (10). Deste modo, programas de rastreio regulares e eficazes
possibilitam o diagndstico de CCR 2 a 3 anos antes do que diagndstico mediante o

aparecimento de sintomas (7).

Doentes com um risco elevado de desenvolver CCR poderéo necessitar de iniciar
0 rastreio antes dos 50 anos e/ou ser rastreados mais frequentemente, como no caso de
histéria pessoal de adenomas, CCR ou DI, historia familiar de CCR ou sindromes

hereditarias causadoras de CCR, como referido anteriormente (7).

Em doentes com historia familiar de CCR ou polipos adenomatosos em familiar
de 1° grau com < 60 anos ou CCR em dois ou mais familiares com qualquer idade ¢

recomendado, pela ACS, iniciar o rastreio aos 40 anos ou 10 antes do diagnostico familiar
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mais precoce, optando pela idade mais reduzida. Para doentes com familiares em que o
CCR foi diagnosticado apds os 60 anos, o rastreio devera iniciar-se aos 40 anos. As
recomendacdes para iniciar rastreio de CCR mais precocemente correspondem a
sindromes hereditarias, pelo que, no caso da FAP, o rastreio inicia-se aos 10-12 anos,
enquanto que para HNPCC o rastreio devera iniciar-se aos 20-25 anos ou 10 antes do

diagnostico familiar mais precoce (7).

O exame de rastreio ideal seria preciso, seguro, econdémico, amplamente
disponivel, reprodutivel, rapido e com uma relagdo custo-beneficio favoravel para a
sociedade (7). No entanto, nenhum exame atualmente disponivel preenche todos estes
requisitos, existindo multiplos métodos para o rastreio de CCR com diferentes vantagens

e desvantagens face aos restantes.

Pesquisa de sanque oculto nas fezes

O FOBT (Fecal Occult Blood Test) é a estratégia mais utilizada na atualidade, a
nivel europeu, baseando-se no fato de os vasos sanguineos a nivel de adenomas de
grandes dimensdes e CCR serem fridveis, com facil lesdo por passagem de fezes,

originando hemorragias para o lumen intestinal.

Estas provas incluem o IFT (Immunohistochemical Fecal Blood Test) e GFOBT
(Guaiac Fecal Occult Blood Testing), realizados bienalmente, sendo ambos seguros, de
custo reduzido e de elevada aceitagdo, com taxas de participacdo de 63% e 48%
respetivamente (11). No entanto, as lesdes colorretais tém tipicamente um padrdo
hemorragico intermitente e a maioria dos pélipos ndo sofre hemorragia, logo, mesmo em
condigdes ideais, ocorre um grande numero de falsos positivos. (5,8). O FOBT destina-
se primariamente a detecdo de CCR invasivo precoce (12), apresentando reduzida

sensibilidade para adenomas de grandes dimensdes (>10mm) (11) e incapacidade de
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detetar a maioria das neoplasias avancadas (13). Tendo em conta estas limitacdes, a sua
eficacia depende grandemente de uma elevada taxa de adesédo ao rastreio, periodicidade

anual ou bienal e da realizacdo de exames de seguimento (6,11).

O GFOBT faz a pesquisa de heme atraveés de uma reacdo de peroxidacdo em
amostras fecais de 3 dejecdes consecutivas. (8,9). O rastreio populacional com GFOBT
pode reduzir a mortalidade por CCR em 25% para os participantes e de um ponto de vista
econdmico, é dotado de boa relagdo custo-eficacia (14). O IFT usa anticorpos especificos
para a hemoglobina humana, ndo necessitando das restricGes dietéticas que em teoria
seriam necessarias para GFOBT. Adicionalmente, este teste é especifico para as
hemorragias originadas a nivel colico, reduzindo os falsos positivos por hemorragias
digestivas a montante do cdlon. Para além disso, apenas requer uma unica amostra fecal,

com aumento da adeséo para este teste comparativamente a GFOBT (3,5,8,9).
DNA fecal

Os testes fecais mais recentes combinam IFT com a pesquisa de mutacdes no
DNA, nas células de pdlipos e CCR descamadas para o Iimen intestinal e arrastadas pelas
fezes, sendo realizado num intervalo de 3 em 3 anos. Esta combinacdo possui uma
sensibilidade superior a do IFT isolado, no entanto, a especificidade da combinacdo sera
menor, podendo levar a mais falsos positivos e a desnecessarios exames subsequentes,

com custos adicionais e potenciais complicacdes (5,7-9).

Cépsula endoscopica

A cépsula endoscodpica teve um grande impacto na avaliacdo do intestino delgado,
estando a ser avaliado o seu potencial para detecdo de polipos colorretais. Alcanca taxas

de detecdo favoraveis, embora existam varios obstaculos a sua implementacao no rastreio
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de CCR, como o fato de necessitar de preparacao intestinal rigorosa, a existéncia de um

tempo de transito inconsistente e requerer consideravel tempo para a interpretacéo (13).

Clister com duplo contraste

Durante a sua realizacdo, sulfato de bario e ar sdo administrados por via anal, de
forma a permitir a avaliacdo radiol6gica da mucosa colica. Apresenta varias complicacfes
possiveis, como distensdo abdominal, célicas abdominais, obstipacdo e perfuracao,
embora o0 seu risco seja muito inferior do que para CO. Este exame foi essencialmente
usado previamente ao advento dos exames endoscoOpicos, tendo sido amplamente
substituido por estes (8,9). Comparativamente a CTC, o clister apresenta uma
sensibilidade e especificidade inferiores para polipos com > 6 mm, assim como um maior
desconforto e até uma maior exposi¢do a radiacdo, requerendo também uma preparacédo

intestinal rigorosa (15).

Retosigmoidoscopia flexivel

A retosigmoidoscopia flexivel é um exame endoscopico, realizado de 5 em 5 anos,
que permite a visualizacdo direta do reto, sigmoide e colon descendente, assim como a
remocao e bidpsia de lesdes a esse nivel. Ndo requer preparacao oral, sendo a preparagao
intestinal limitada ao uso de enemas e a sua realizacdo é mais rapida do que a CO.
Atualmente estd em desuso, sendo que 0 seu uso prévio se baseava no fato de
aproximadamente 60% das lesbes precoces se localizarem a nivel retosigmoideu. No
entanto, nas ultimas décadas tem-se observado uma diminuicdo de CCR distais e um
aumento correspondente dos CCR proximais, colocando em causa o seu papel no rastreio

de CCR, com a excecéo de alguns casos particulares como a FAP (5,7-9).
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Colonoscopia 6tica

A CO é considerada o gold-standard para o rastreio de CCR, dado evidenciar a
maior sensibilidade para detecdo de p6lipos e CCR. E realizada a cada 10 anos, sendo 0
unico método de rastreio que possibilita a visualizagdo direta de toda a extensao colorretal
e, simultaneamente, intervencdes terapéuticas como mucosectomias ou polipectomias.
(5,7,13). No entanto, acarreta maior invasividade, custos e complicagdes (13). As ultimas
podem advir da preparacdo intestinal (desidratagdo ou desequilibrio eletrolitico), do
procedimento em si (perfuracdo e hemorragia) ou devido a sedagdo/analgesia (eventos
cardiovasculares ou dificuldade respiratoria), requerendo a presenga de um
anestesiologista e de monitorizacdo durante o periodo de recobro (7). Adicionalmente, a
CO é dispendiosa e causa desconforto ndo negligenciavel, condicionando a adesao a este

exame por parte dos rastreados (5,7).

Este exame requer uma preparacdo intestinal catartica, pelo que uma limpeza
intestinal inadequada conduz a cancelamento, exame incompleto, aumento de custos,
maior duracao do exame, complicacOes e lesdes ndo detetadas. Este fato pode ocorrer em
até 20%-25% das colonoscopias, com uma taxa de ndo detecdo de adenomas de 20 a 49%
(5). Para visualizar o limen € necessario realizar a distensdo do c6lon com ar ambiente,
CO2 ou 4gua, sendo a insuflacdo com CO> a mais utilizada, ao ser melhor absorvido pela
mucosa, com menor distensdo abdominal e dor (5). Adicionalmente, a CO é incompleta
em 5 % dos casos e, mesmo quando completa, ndo deteta 15-25% dos adenomas com <

1 cm, 0-6% dos adenomas com > 1 cm e 0,5-6% dos CCR (3).

Desta forma, ao conjugarmos as limitagdes da CO com o seu estatuto como gold-
standard de rastreio e as suas capacidades terapéuticas, surge um cenario em que a CTC
pode ser usada em conjugacao com a CO para rastreio de CCR. A CTC poderéa ser usada

como método de rastreio primario, reservando-se a CO para confirmar e remover as lesdes
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colorretais detetadas na CTC. Para isso ser viavel, serd necessario garantir a realizacao de
CO com polipectomia no mesmo dia, de modo a evitar uma segunda preparacgdo intestinal.
Tal pode parecer um grande obstaculo, no entanto, colaboracbes préximas entre
radiologistas e gastroenterologistas ja existem, como na execu¢do de CTC no mesmo dia
de uma CO incompleta. Além disso, apenas uma fracdo de CTC irdo revelar pélipos com

necessidade de polipectomia (13).

22.1.CTC

A CTC surgiu como uma alternativa a CO para o rastreio de individuos
assintomaticos, tendo merecido a designacdo de colonoscopia virtual (7), ao permitir a

visualizacao de toda a extensao colorretal.

Desde a sua introducgdo, ha 24 anos, a CTC tem sido otimizada progressivamente
como exame de rastreio, gragas a avangos na otimizacgéo da limpeza intestinal, adequacéo
de insuflacdo, qualidade das imagens de TC (Tomografia computorizada) e software de
visualizagdo, passando a ser um exame colorretal atualmente validado para multiplas

situacdes clinicas (3,13).

Apesar disso, 0 seu uso para rastreio de CCR em pessoas assintomaticas é ainda
limitado. No entanto, visto que, mesmo com 0s atuais programas de rastreio, 0 CCR
persiste como sendo uma das principais causas de morte por cancro, é importante explorar
de que forma a CTC poderia ser integrada no rastreio populacional, de forma a otimizar
os resultados desta (13). No contexto de rastreio primario, é recomendada a sua

realizacdo a cada 5 anos (6).
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2.2.1.1. Metodologia

Podemos identificar 4 etapas principais para a realizagdo deste exame:

Preparacéo intestinal

A preparacdo intestinal é realizada na véspera do exame e consiste em restricoes
dietéticas, uso de laxantes e marcacdo fecal. Relativamente as restricGes dietéticas €
preconizada uma baixa ingestdo de fibras, de modo a reduzir o volume fecal. Para a
selecdo de laxantes deve ser considerado o beneficio na qualidade de imagem versus o
desconforto gerado. E possivel a realizacido de CTC sem laxantes, mas com marcagéo
fecal no caso de doentes idosos ou em doentes fragilizados, para os quais o alvo do
rastreio sera predominantemente o CCR. Como laxante podemaos utilizar fosfato de sodio,
que, embora eficaz, pode gerar distarbios eletroliticos e nefropatia, sendo o citrato de
magnésio preferivel, embora esteja menos disponivel a nivel europeu. O polietilenoglicol
também pode ser usado, tendo menos repercussdes eletroliticas, mas podera conduzir a

uma maior retencdo de fluido no célon (3,16) (Fig. 1 e 2).

Figura 1 e 2 — Liquido residual (17)
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O uso de contrastes hidrossolUveis, para marcacao fecal e de fluidos cdlicos, é
fortemente recomendado, podendo ser usados contrastes baritados ou iodados. Os
contrastes iodados permitem uma marcacéo fecal associada a um efeito laxativo. O bario
é inerte, ndo tendo efeito laxativo, mas pode conduzir a obstipa¢do ou a uma marcacgado
heterogénea de fezes e fluidos. O uso combinado de contrastes iodados ou baritados é

possivel mas requer uma preparacdo mais complexa, que pode comprometer a adeséo dos

doentes (3,16) (Fig. 3 e 4).
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Figura 3 e 4 — Residuo fecal com marcacdo (esquerda) e sem marcacao fecal (direita) (18)

Distensdo colica

A distenséo colica automatica com CO. e o método de escolha, otimizando a
distensdo e minimizando o desconforto e risco de perfuracdo. O uso de ar ambiente €
menos aconselhado, visto ser menos absorvido pela mucosa colica e a insuflagdo manual,
embora possa ser usada caso nao haja disponivel insuflacdo automaética, acarretando um

maior risco de perfuragdo. A insuflacdo é feita através de um cateter retal flexivel e ha
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beneficio no uso de espasmoliticos previamente a insuflacdo, preferencialmente
butilbrometo de hioscina (escopalamina), caso ndo haja contraindicacdo, devendo ser
tidos em conta os antecedentes pessoais de doenca diverticular ou CO incompleta por

estenoses cdlicas (3,16).

Em média sdo insuflados 3 litros de gas, no entanto o volume insuflado 6timo é
variavel entre individuos, devendo ser levados em consideracdo fatores como a pressao
colica, tolerabilidade e aspeto imagiologico obtido. A insuflacdo deve ser realizada
gradualmente e com monitorizacdo continua, de modo a evitar a ocorréncia de perfuracéo

por pressdo intracolica excessiva (3,16).

Aaquisicdo de imagens

A aquisicdo de imagens é realizada em posi¢do de supinacdo e pronacao, ou em
decubito lateral, caso ndo seja possivel colocar o doente em pronacdo. O uso de um
equipamento multidetetor € um pré-requisito, visto ser necessario obter uma imagem de

todo o abdomen e pélvis durante uma apneia inspiratdria (3,16)

As imagens sdo obtidas no sentido cranio-caudal (3,16). A espessura de corte
devera ser 1-1,25 mm, mas ndo mais do que 2,5 mm, sendo que habitualmente ndo séo
necessarias espessuras submilimétricas, que acarretam uma maior exposi¢do a radiagcdo

(3,16).

Estratéqgias de leitura

As imagens podem ser avaliadas em 2D nos planos axial, sagital e coronal ou em
3D, fornecendo imagens semelhantes as da CO (7). A leitura 2D é mais rapida
comparativamente a 3D, particularmente em leitores menos experientes. Esta leitura é
feita numa janela semelhante a pulmonar, analisando o Iimen intestinal e também numa

janela de tecidos moles que permite a detecdo de achados extracélicos. A leitura 3D, de
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acordo com alguns autores, apresenta uma maior sensibilidade, permitindo detetar lesdes
infracentimétricas com maior facilidade; no entanto, outros afirmam néo haver diferencas
significativas (3,12). Adicionalmente, a leitura 3D permite outras formas de interpretacédo
como disseccdo virtual (Fig. 5 e 6) ou visualizacdo panoramica, requerendo no entanto
um treino especifico e percepcado da possibilidade de distor¢cdes nas imagens obtidas (16).
Deste modo, as imagens 2D e 3D complementam-se, sendo aconselhado o uso de ambas

para a detecdo de lesdes colorretais (7,12).
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Figuras 5 e 6 — Dissec¢éo Virtual (17)

De forma a estandardizar os achados no rastreio por CTC € utilizado o sistema de
classificacdo C-RADS (CT Colonography Reporting And Data System), que inclui os

achados cdlicos (C) e extracélicos (E) (19,20) (Tabela 1).
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Classificacdo de achados cdlicos

Classificacdo de achados extra-colicos

CO0: Estudo inadequado.

EO: Exame limitado.

C1: Colon normal ou leséo benigna.
Recomendado a continuacédo de rastreio

de rotina.

E1: Exame normal ou variante
anatomica.

Sem seguimento indicado.

C2: Achado indeterminado (diametro de
6-9 mm ou < 3 polipos).
Recomendado vigilancia ou

colonoscopia.

E2: Achado sem importéncia clinica.

Sem seguimento indicado.

C3: Pdlipo, possivelmente adenoma
avancado (diametro > 10 mmou > 3
polipos com 6-9 mm).
Recomenda-se seguimento por

colonoscopia Otica.

E3: Achado provavelmente ndo
importante ou achado com caracterizagédo
incompleta.

Seguimento dependente do centro e

contexto clinico.

C4: Massa colorretal, provavelmente
maligna (tem estreitamento luminal ou
extensdo extracdlica).

Recomenda-se referenciacdo cirurgica

urgente.

E4: Achado potencialmente importante.

Seguimento geralmente indicado.

Tabela 1 - CT Colonography Reporting And Data System (19,20)
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2.2.1.2. Vantagens da CTC

Acuidade da CTC

A avaliacdo da acuidade de CTC devera ser dirigida as lesdes mais relevantes no
rastreio, nomeadamente adenomas avancados e 0 CCR em fase precoce, de forma a
prevenir e detetar precocemente 0 CCR. A detecdo de CCR avancado trard reduzido
beneficio pela sua frequente intratabilidade, assim como os adenomas subcentimétricos,
por raramente progredirem para CCR, particularmente com o intervalo de vigilancia a

cada 5 anos paraa CTC (13).

Uma meta-analise por Haan et. al (21), incluindo 4086 individuos assintomaticos
rastreados por CTC, estimou para a dete¢do de adenomas com > 6 mm uma sensibilidade
82,9% e especificidade de 91,4%, sendo que para adenomas > 10 mm a sensibilidade e
especificidade foram de 87,9% e 97,6%, respetivamente. Numa outra metanalise,
envolvendo 11151 doentes, as sensibilidade de CTC e CO na detecdo CCR

corresponderam a 96,1% e 94,7% respetivamente (22).

Um estudo multicéntrico prospetivo, realizado no japdo (23), avaliou a
sensibilidade na interpretacdo de CTC com CAD, por radiologistas e gastroenterologistas,
ap06s um programa de treino que incluiu a interpretacdo de 100 CTC, de modo a avaliar o
desempenho subsequente em ambas as especialidades. As sensibilidades para a detecdo
de neoplasias pediculadas e sésseis com > 10 mm foram 95% e 92% na interpretacdo por
gastroenterologistas, sendo que, na interpretacdo por radiologistas, a sensibilidade para
essas lesdes foi de 94% e 87%, respetivamente (p<0,005). No entanto, ha que ter em conta
o fato de que o reduzido numero de radiologistas no Japdo leva a que os
gastroenterologistas participem mais na interpretacdo imagiologica abdominal,

comparativamente ao ocidente. Adicionalmente, o tempo de interpretacdo de CTC foi
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significativamente superior para gastroenterologistas (9,97 minutos para radiologistas e

de 15,8 minutos para gastroenterologistas) (p<0,0001) (23).

Adesao e tolerabilidade

O incomodo gerado pelos exames de rastreio, como CTC e CO é frequentemente
referido, como uma das principais causas para auséncia de participacdo no rastreio (24).
A preparacéo intestinal, em particular, constitui uma significativa fonte de desconforto e
reduzida adesdo ao rastreio (25), sendo muitas vezes considerada um dos seus maiores
inconvenientes (26,27). A CTC é o unico exame gque permite uma avaliacdo colorretal
total, sem preparacao intestinal laxativa completa. (28). Contudo, apesar do potencial
beneficio na adesdo ao rastreio, existem preocupacdes de que a preparacdo laxativa
reduzida ou nula, podera comprometer a sua sensibilidade e especificidade (26), levando
ndo so a baixa taxa de detecdo de CCR e lesbes precursoras, mas também ao aumento de
falsos positivos, com maior referenciacdo desnecessaria para CO e complicac0es,

desconforto e custos subsequentes.

Num estudo multicéntrico de Pooler et al. (29), o principal motivo apresentado
pelos participantes que optaram por rastreio via CTC foi evitar a invasividade de CO.
Nos doentes sujeitos a CTC, apenas 7.2% referiram dor durante o exame, com apenas
2,5% a referir intensidade superior a um desconforto moderado. Entre os 441 doentes
sujeitos a ambos CTC e CO, 77,1% preferiram CTC, face a 13,8% para CO, com 92.9%
caracterizando a sua experiéncia durante CTC como “boa” ou “excelente” e 93.0% a

indicar que iriam preferir CTC no futuro. (29)

Um estudo por Plumb et al (30) pretendeu avaliar a experiéncia de pessoas sujeitas

a CO e CTC, num programa nacional de rastreio baseada na pesquisa de FOBT, no qual
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a CTC foi realizada em doentes com CO incompleta ou contra-indicada. Desse modo, 0s
individuos sujeitos a CTC tinham uma idade média superior, uma maior proporcao era
do sexo feminino e pertenciam a estrato socioecondmico mais baixo, tratando-se de
individuos fragilizados e com uma menor tolerancia a dor e desconforto. A compreensao
dos riscos para o teste foi de 86,9 % para CTC e 95,7% para CO, com uma maior
proporcao de doentes a considerar CTC, inesperadamente mais desconfortavel do que a
CO (25,7% vs 21%) (p<0.0001). No entanto, em doentes com CO incompleta, a CTC foi
melhor tolerada do que nova CO, com desconforto inesperado de 26,3% para CTC e

57,0% para CO (p<0.001).

Num estudo de Sali et al. (11), comparou-se r-CTC (Reduced-Preparation CT
Colonography), f-CTC (Full-Preparation CT Colonography), IFT e CO, como métodos
de rastreio primario para CCR. A r-CTC melhorou a taxa de participacao (28,1%) face a
f-CTC (25,2%) e CO (14,8%) (P = 0,047 para r-CTC VS f-CTC e P < 0,001 entre os
restantes). As taxas de detecdo de neoplasias avangadas (adenomas avancados e CCR)
foram: 1,7% (1° ronda de IFT); 55% (r-CTC); 4,9% (f-CTC); 7,2% (CO), sendo
evidenciadas diferencas estatisticamente significativas entre IFT e CTC (p<0,001), mas

néo entre r-CTC e f-CTC (p=0.65).

Num outro estudo, de Utano et al. (27), uma populagédo com IFT recentemente
positivo realizou CTC e CO com uso reduzido de laxantes, no mesmo dia, sendo que,
para a detecdo de lesdes > 10 mm, a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo
e valor preditivo negativo por paciente foram de 0,91; 0,99; 0,93; 0,98, respetivamente.
No caso de lesdes > 6 mm, 0s valores correspondentes foram de 0,90; 0,93; 0,82; 0,96.
Apesar de 62% dos doentes sujeitos a CO terem recebido analgesia ou sedacéo, esta foi
considerada mais incomoda em comparacdo a CTC, sendo que 62% dos doentes

escolheria CTC no futuro caso obtivesse um teste IFT positivo, com 10 % a optar por CO
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como 1° exame. Resultados semelhantes aos previamente apresentados foram
evidenciados num estudo por Stoop et al. (31), no qual taxa de participacdo foi de 22%

(1276/5924) para CO e 34% (982/2920) para CTC néo catartica (p<0,0001).

Relativamente a CTC sem preparacéo laxativa versus CO, Zalis et al. (32) obteve
uma sensibilidade para a detecdo de adenomas com > 10 mm de 91% (CTC) e 95% (CO)
(p=0,35); 70% (CTC) e 88% (CO) (p=0,15) para adenomas com > 8 mm; 59% (CTC) e
76% (CO) (p=0,005) para os adenomas com > 6 mm. A0 comparar as experiéncias dos
doentes, durante o rastreio, a CTC sem preparacao laxativa foi superior a CO em termos
de desconforto, capacidade em completar a preparacdo intestinal e na severidade de
alteracdes de transito intestinal, sendo que dos 76,9% dos participantes que manifestaram
preferéncia para um dos exames, 290 preferiram a CTC enquanto que 175 preferiram CO

(p<0,001) (32).

Apesar de os estudos anteriores demonstrarem uma clara preferéncia por
preparacdes intestinais laxativas reduzidas ou nulas em termos de conforto, é também
necessario avaliar de que forma, o ato de informar dos doentes sobre as diferencas de
sensibilidade e especificidade entre as preparacdes afetaria as preferéncias. Um estudo
por Ghanouni et al. (28) explorou esta hipotese, avaliando as preferéncias de 20 doentes,
ndo previamente rastreados para CCR. Ao serem informados do desconforto expectavel,
para preparacdo laxativa completa, reduzida e nula, contrariamente ao esperado, as suas
preferéncias distribuiram-se de forma equivalente pelos 3 graus de preparacdo, por
julgarem que o uso reduzido ou nulo de laxante iria diminuir a precisdo diagnostica.
Quando informados da sensibilidade e especificidade, para as varias preparacfes, 0s
participantes mostraram preferir predominantemente a preparacdo intestinal laxativa
completa, apesar de se tratar de diferengas minimas de acuidade e de receberem a

informacdo de que a maioria de polipos nédo progride para CCR.
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Achados extrac6licos

Contrariamente a CO, que visualiza exclusivamente a mucosa colorretal (13), a
CTC é um exame onde sdo obtidas imagens seccionais por TC, possibilitando a
visualizacdo de estruturas extracolorretais, a nivel do abdomen, pélvis e bases
pulmonares (33), traduzindo achados extracélicos. Estes constituem um importante
dilema no rastreio por CTC, visto poderem constituir uma fonte de iatrogenia e custos
adicionais, decorrentes de exames de seguimento para achados irrelevantes ou falsos
positivos (34,35). Estes achados séo bastante comuns no rastreio, tendo uma frequéncia
que vai desde 25% até mais de 50% desses doentes (36). No entanto, os achados
extracolicos podem possibilitar a detecdo de mdaltiplas patologias em individuos
assintomaticos, permitindo um tratamento precoce e um prognostico mais favoravel.
Exemplos destes achados incluem: aneurismas da aorta abdominal, sindrome metabolica
(quantificacdo de tecido adiposo intra e extra peritoneal), esteatose hepética ou urolitiase

(7,13).

O sistema TC Colonography Reporting and Data System (C-RADS) estandardiza
os achados colorretais (C) e extracolorretais (E), permitindo estratificar 0s riscos
(3,13,19). Relativamente aos achados extracdlicos (E), estes sao divididos em: EO (Exame
limitado), E1 (Exame normal ou variante do normal), E2 (achados extracolicos
insignificantes), E3 (achado indeterminado, provavelmente sem importancia clinica) e E4

(achado potencialmente importante) (13,19).

Achados extracélicos E2, como esteatose hepatica, litiase renal ndo obstrutiva ou
quistos renais de aspeto benigno, ndo devem ser sujeitos a exames subsequentes. Deste
modo, os achados E3 e E4 justificam investigacdo imagioldgica adicional, sendo que 0s

achados E3 s&o maioritariamente benignos, com investigagdo adicional ditada pelo
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contexto clinico, enquanto que achados E4, que ocorrem com uma prevaléncia de 2%,

terdo, de modo geral, seguimento mandatorio (13,19).

Tendo em conta 0s custos e iatrogenia que podem advir da investigacdo de
achados extracolicos, Plumb et al. (35) avaliaram a taxa de falsos positivos que 0s
individuos rastreados e profissionais de salde aceitariam em troca da capacidade para
detecdo de neoplasias malignas pela CTC. Neste estudo, os doentes mostraram aceitar
uma taxa extremamente elevada (>99,8%) de investiga¢fes imagioldgicas e invasivas
desnecessarias pelo potencial beneficio de detecdo precoce de neoplasias malignas
extracolicas. Os profissionais de salde apresentavam uma tolerancia inferior para exames
subsequentes desnecessarios, nomeadamente, 40% para exames radiolégicos e 5% para
exames invasivos. Apesar disso, apenas 7 a 11% dos rastreados por CTC precisam de

investigacgdo adicional, dos quais 1-2% serd invasiva.

Num estudo de Kim et al. (35), o rastreio de CCR por CTC detetou neoplasias
malignas em 0.56% dos participantes, sendo o CCR a neoplasia mais frequentemente
detetada, em 0,21% dos individuos rastreados. No entanto, as neoplasias malignas
extracolorretais, como o carcinoma broncogénico, carcinoma de células renais ou linfoma
ndo-Hodgkin, foram detetadas em 0,35% dos casos, pelo que estas neoplasias, como um
todo, séo detetadas mais frequentemente que o CCR. Adicionalmente, 53,4% de todas as

neoplasias foram detetadas no estédio |.

De modo a esclarecer a relacéo custo-beneficio por rastreio com CTC, Pickhardt
et al. (37) avaliaram, por meio de um modelo computorizado, o nimero de anos de vida
ganhos, decorrentes do rastreio por CO e CTC. Apesar de a prevencédo de rotura de AAA
(Aneurisma da aorta abdominal) ter sido o Unico achado extracélico considerado e as
estimativas desta prevencédo por CTC terem sido extremamente conservadoras, cerca de

20% do beneficio de CTC em termos de anos de vida ganhos, adveio da prevencao de
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rotura de AAA. Adicionalmente, neste modelo, os custos de CTC e CO foram
considerados semelhantes, embora na pratica médica a CTC seja geralmente menos
dispendiosa. O numero de anos de vida ganhos foi de 7,786 (CTC) e de 6,032 (CO), e
estas estratégias de rastreio revelaram elevada taxa custo-eficacia em relacdo a auséncia

de rastreio, cifrando-se em 6,088% (CTC) e 1,104$ (CO).

Reducéo da necessidade de realizacdo de colonoscopia 6tica

De acordo com as guidelines conjuntas ESGE-ESGAR, na detecdo de pelo menos
1 polipo com > 6 mm, por CTC, é recomendado a referenciagcdo para polipectomia
endoscopica, sendo a vigilancia por CTC apenas considerada caso a polipectomia nédo
seja possivel (15). Deste modo, uma referenciacao criteriosa para CO, evitada para lesdes
diminutas (< 6 mm), permite uma reducdo dos custos e complicacdes associadas a CO

(20).

Uma hipotese para reduzir ainda mais o namero de CO realizadas consiste em
elevar o limiar para 10 mm. Os pequenos polipos (6-9mm), correspondentes a cerca de
15% dos todos os pdlipos evidenciados no rastreio por CO (36), raramente denotam
alteragBes histoldgicas significativas. Tal foi demonstrado num estudo por Pickhardt et
al. (38), no qual apenas 0,4% destes polipos apresentavam displasia de alto grau, e
nenhum era maligno. No estudo de Utano et al (27), também com um limiar de 10 mm,
em doentes rastreados por CTC devido a IFT positivo, apenas 14% foram referenciados
para a realizacdo de CO. Adicionalmente, o crescimento destas lesdes da-se de forma
lenta, prevendo-se uma taxa de transicdo anual de 2-4% de polipos diminutos (<5 mm)

para polipos com 6-9 mm, assim como na transigao destes para polipos com >10 mm. No
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caso do CCR precoce, este surgird numa taxa anual de 3-4% a partir de polipos com >10

mm (25).

Colonoscopia 6tica incompleta/contraindicada

A CO incompleta é, na atualidade, uma das principais indicacdes para CTC,
ocorrendo em 10-15% de todas as CO e potenciando a ocorréncia de CCR entre intervalos
de rastreio. Esta situacdo pode dever-se a varios fatores, como: inexperiéncia do
gastroenterologista, idade avancada do examinado, comorbilidades ou alterac6es a nivel
colorretal, nomeadamete dolicocélon, tortuosidade cdlica, espasmo cdlico ou lesdo
obstrutiva (7,15). Perante uma CO incompleta, esta podera ser repetida, principalmente
se a causa foi uma preparacdo intestinal inadequada, ou realizar CTC, quando a CO
incompleta se deveu a intolerancia ou a um obstaculo anatémico (36) (Fig. 7 e 8). Nessa
situacdo, caso existam profissionais e recursos adequados, a CTC devera ser realizada no
mesmo dia. Quando durante a CO foi realizada polipectomia ou mucosectomia sera
aconselhavel adiar a CTC por 2 semanas, embora haja escassa evidéncia cientifica que

favoreca este intervalo (7,15,36)
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Figura 7 e 8 — Avaliacdo de célon proximal em tumores obstrutivos (17)
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Detecdo auxiliada por computador

A detecdo auxiliada por computador (CAD) pretende possibilitar a detecdo de
lesBes ndo visualizadas pelo leitor na CTC, com possivel reducdo do tempo de leitura e
melhoria dos resultados na interpretagdo por radiologistas menos experientes. A
utilizacdo de CAD pode ser feita previamente, ap0s a interpretacdo pelo leitor, ou até
mesmo de modo independente (3,12). Apesar dos potenciais beneficios, a CAD so6 deve
ser aplicado na pratica clinica por radiologistas, apds estes terem sido apropriadamente
treinados na interpretacdo de CTC com e sem CAD, de modo a evitar falsos positivos e
falsos negativos. Adicionalmente, a implementacdo da CAD depende de varios fatores
locais, como disponibilidade, custos e preferéncias pessoais e terd uma utilidade mais
limitada para situacdes em que se prevé um elevado nimero de falsos positivos, como

por ma preparacdo intestinal (16).

O incremento de sensibilidade por CAD pode ser acompanhado por uma
diminuigdo da especificidade, com aumento de falsos positivos. Os falsos positivos tém
multiplas causas como: peristalse, movimentacdo do doente, diverticulos, entubacéo retal,
lipomas, hemorroidas internas, papilas anais, compressdo extrinseca ou flexuras, no
entanto, a maioria destes falsos positivos sdo excluidos pelo leitor. Num estudo por
Trilisky et al. (39), o sistema CAD obteve 8,1 falsos positivos por 100 doentes, dos quais
apenas 12% foram confundidos por polipos pelos leitores. A sensibilidade foi de 93,2%
(polipos > 10 mm) e 91,8% (polipos 6-10 mm). H& assim um ganho moderado de
sensibilidade, particularmente para pélipos com 6-10 mm, para 0s quais a precisao da
CTC é frequentemente questionada, podendo haver, em contrapartida, uma reducéo

relativamente pequena na especificidade (39).

Um estudo prospetivo de Regge et al. (40) avaliou o impacto na sensibilidade e

especificidade para lesGes colorretais com 6 a 9 mm, com o uso de CAD apds primeira
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avaliacdo pelo leitor. O uso de CAD levou a um aumento da sensibilidade para lesdes
com 6-9 mm, de 65,4% para 76,9% (p=0,016), ndo havendo alteracdes significativas a
nivel da especificidade (91,8% sem CAD e 90,9% com CAD; p=0,063). Adicionalmente,
existiu um elevado numero de lesdes detetadas por CAD, rejeitadas pelos leitores, por
reduzida confianga no software, pelo que se estas tivessem sido aceites, a taxa de detecao

de lesBes com 6-9 mm seria cerca 90 % e, portanto, comparavel a CO.

2.2.1.3. LimitacGes da CTC

Radiacdo

Como em todos os exames radioldgicos, existe uma preocupacdo para com 0S
efeitos deletérios da radiacdo ionizante, particularmente o efeito carcinogénico. A
radiacédo constitui um fator de risco para a maioria das neoplasias, ndo havendo um limiar
abaixo do qual o risco de neoplasia é nulo, mantendo-se uma relagdo linear entre o risco
de tumores solidos e a dose de radiacdo. A dose de radiacdo em TC ira depender de
muitos fatores, como a massa corporal do individuo, as caracteristicas do proprio

equipamento e o protocolo usado (13,41).

A CTC corresponde a um exame com doses de radiagdo relativamente baixas,
podendo ser realizada com aproximadamente 1/3 da dose média de uma TC abdominal
diagndstica. A grande diferenca de densidade radiol6gica entre o limen e os pélipos,
permite uma reducéo da dose de radiagdo, sem comprometer as taxas de detecdo, sendo
que a dose de radiacdo numa CTC de rastreio podera alcancar niveis <5 mSv. A dose de
radiacdo podera ser futuramente reduzida para niveis sub-mSyv, gracas ao advento de
novos algoritmos de reconstrucdo iterativos para CTC e fontes de baixa voltagem.

(13,32,36,41).
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Num estudo por Gonzalez et al. (41) estimou-se que o risco de desenvolvimento
de uma neoplasia relacionado com a exposicéo a radiacéo, decorrente de uma unica CTC
seria de 0,06%, 0,05% e 0,03% para individuos com 50, 60 e 70 anos, respetivamente,
com riscos semelhantes para ambos os géneros. No caso de um doente rastreado por CTC
a cada 5 anos, entre 0s 60 e 75 anos, o risco seria de 0,016%, ou seja, por cada 10,000
individuos rastreados, iriam surgir 16 neoplasias atribuiveis a realizacdo da CTC (41).
Outro estudo estimou que o rastreio por CTC a cada 5 anos, entre 0s 50 e 80 anos e com
um dose de radiacdo de 7 mSv para mulheres e 8 mSv para homens, levaria a 150

neoplasias por 100 000 individuos rastreados (42).

Para avaliar o risco decorrente da exposi¢éo a radiacéo no rastreio por CTC, temos
também de considerar os exames imagioldgicos de seguimento, principalmente por
achados extracolicos. Aproximadamente 5-10% dos doentes rastreados sdo sujeitos a
seguimento por TC, havendo, no caso de uma TC abomino-pélvica, uma exposicao a 20
mSv. No entanto, devido ao seguimento imagioldgico apenas ser feito numa pequena
percentagem de doentes, o incremento de risco neoplasico por exposicéo a radiacdo na

populacgéo rastreada, estima-se como sendo inferior a 20% (41).

Lesdes planas

As lesdes colorretais planas sdo um subtipo de pélipos sésseis, cuja definicdo é
variavel e controversa, podendo ser definidas como lesdes com didmetro > 6 mm € com
uma elevacdo < 3 mm em relagdo a mucosa envolvente. O risco de se tratar de CCR
aumenta proporcionalmente ao diametro. Estas lesGes podem ser divididas em 2 tipos:
superficialmente elevado (mais comum) e deprimidas, sendo que estas apresentam maior
frequéncia, displasia de alto grau ou carcinoma invasivo para além da mucosa. Para um

didmetro >3 cm e altura > 3 mm, estas lesbes designam-se lesdes em “tapete” ou tumores
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de crescimento superficial, frequentemente encontrados no cego e reto, apresentando um

crescimento circunferencial e ndo vertical. (12,13,16,43) (Fig. 9 e 10).

As lesdes planas sdo mais dificeis de detetar, tanto na CO como na CTC,
comparativamente a lesbes polipoides de dimensdo semelhante (13). As lesdes planas
necessitam de ter de uma altura minima de 2 mm e didmetro minimo de 7 mm para serem
detetadas na CTC (12). Num estudo coreano foi obtida uma sensibilidade de 66,7% para
adenomas ndo polipoides (44). Outro estudo, realizado no japé&o, no qual 21 % de todos
as lesoes colorretais eram nédo polipoides, obteve-se uma sensibilidade para a detecdo de
lesdes ndo polipoides com > 10 mm de 68% e 61% via CTC, para gastroenterologistas e

radiologistas respetivamente (23).

Num estudo por Pickhardt et al.(45), em individuos rastreados nos Estados
Unidos, estimou-se que 13,1% dos polipos com > 6 mm correspondem a lesGes planas.
No entanto, quando comparadas a lesdes polipoides, mostraram-se menos agressivas
histologicamente. Para lesbes com 6 a 30 mm, 25% das lesdes planas eram neoplasicas,
face a 60,3% para lesdes polipoides, 12,1% das lesdes polipoides apresentavam alteragdes
histoldgicas avancadas, comparativamente a 5,4% para lesdes planas e nenhuma dessas
lesbes apresentava malignidade, face a 0,5% de lesGes polipoides malignas. Para lesbes
com > 30 mm, as designadas lesbes em tapete apresentavam malignidade em 20% dos

casos, face a 50 % para lesbes polipoides.

Os erros de percecdo foram considerados a causa mais comum de falha na detecéo
destas lesdes, pelo que as taxas de detecdo deverdo melhorar com treino adequado e
realizacdo e interpretacdo corretas do exame (43). Outros fatores capazes de otimizar a
detecdo destas lesGes sdo o uso de técnicas como contraste oral, que auxilia a sua detecéo
ao fixar-se na superficie destas lesbes, uma maior sensibilizacdo para a presenca destas

lesBes no colon direito ou a combinagéo de leitura 2D e 3D (13,16).
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Figuras 9 e 10 — Tumores “planos” (17)

Pdlipos diminutos

A maioria das lesBes colorretais evidenciadas na CO sdo polipos diminutos (<5
mm), estando presentes em mais de metade da populacdo americana em idade de rastreio
(46). Correspondem predominantemente a polipos hiperplasicos ou adenomas tubulares,
sem significado clinico, apresentando displasia de alto grau ou malignidade em menos de
1 % dos casos, ndo sendo recomendada CO apds a sua detecdo na CTC (12).
Contrariamente a CO, um exame simultaneamente diagnostico e terapéutico, na qual estas
lesbes podem ser detetadas e removidas no mesmo exame, a CTC é um exame
exclusivamente diagnostico e com uma capacidade reduzida de detetar estas lesGes. No
entanto, a sua sensibilidade para pélipos diminutos pode constituir uma vantagem,
evitando a realizacdo de polipectomia em lesbes predominantemente benignas, o que

acarreta custo e risco significativos (11).

No entanto, de acordo com o segundo consenso publicado pela European Society

of Gastrointestinal and Abdominal Radiology, apesar do valor diagndstico limitado para
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lesdes com < 6 mm, se a detecdo for feita com um alto grau de confianga, essas lesdes
devem ser reportadas em doentes sintomaticos e assintomaticos, principalmente se o

numero de lesBes for igual ou superior a trés (16).

Experiéncia dos leitores e reprodutibilidade

Umas das preocupacdes para 0 uso de CTC é a reprodutibilidade dos resultados
obtidos em centros de exceléncia para centros menores (13). Um estudo por Pooler et al.
(47) evidenciou uma variabilidade relativamente baixa para taxas de detecdo entre
radiologistas, ndo tendo havido diferencas significativas para a detecdo de adenomas

(p=0,322) ou adenomas avangados (p=0,067).

Em contrapartida, um estudo por Liedenbaum et al. (48) avaliou o numero de CTC
interpretadas, necessarias para aquisicdo de competéncia adequada para detecdo de
polipos. Durante as primeiras 50 interpretacdes, a sensibilidade para polipos com > 6 mm
foi de 76% (207/270). Na 22 ronda de 50 interpretacOes, a sensibilidade alcancou 77%
(262/342) (P = 0,96 vs 12 ronda), tendo passado a 80% (310/387) na 32 ronda (P = 0,67
vs 12 ronda) e 91% (261 of 288) na 4° ronda (P = 0,018), concluindo que seriam
necessarias 164 interpretacdes para alcancar uma sensibilidade equivalente a leitores

experientes.

Custo

Ao considerar os custos de CTC, é necessario considerar os custos diretos, devido
ao exame em si, mas também os custos indiretos, decorrentes de seguimento e tratamento
para achados intracélicos e extracélicos (12). Num estudo por Kriza et al. (25), os custos
com a realizacdo de CTC, nos Estados Unidos, iam de 498% a 8773, ou até 1100% se
incluidos os custos indiretos, enquanto que, no caso da CTC, incluindo custos indiretos,

alcancava os 814$, havendo um ratio de custos CTC/CO de 0,26 a 0,98. A nivel europeu,
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0s custos de CTC e CO comegavam em 101€ e 148€, respetivamente, alcangando 229€

na CO com polipectomia.

Um estudo realizado no Reino Unido evidenciou que, ao usar CTC como
seguimento em caso de FOBT positivo, em alternativa a referenciacdo imediata para CO,
apenas referenciando para CO caso estivessem presentes polipos com > 9 mm, foi
possivel reduzir as despesas em 776 283£, por 100 000 individuos rastreados, no decurso
de 10 anos. Aplicando estes resultados a totalidade da populagdo com > 50 anos, os custos
por doente ao longo de 10 anos seria de 55.36£ para FOBT bienal com referenciacéo para

CO, enquanto que com seguimento por CTC os custos iriam ser reduzidos para 52.80£
(6).

E também importante considerar os custos, evitaveis pelo rastreio, para tratamento
do CCR, sendo que a nivel europeu as despesas comegavam nos 14,940 € para o CCR
precoce e 24,900 € para CCR tardio, enquanto nos Estados Unidos, o s custos comegavam
nos 45,228 $, em parte devido ao uso de agentes bioldgicos. Adicionalmente, os custos

do tratamento de perfuracgéo célica, mais comum na CO, iam de 13,000$ a 22,269%$. (25).

Complicacdes

Num estudo por Plumb et al (30) foram realizadas 2988 CTC, com uma taxa de
complicacdes correspondente de 0,5%. Das 15 complicagbes ocorridas, 9 foram dor
severa, 5 reacOes adversas a preparacdo intestinal e farmacos e 1 tromboembolismo
venoso. Para as 66 783 CO realizadas ocorreu uma taxa de complicacOes por teste de
1,0% e uma taxa de complicacdes por doente de 1,1%. Além de uma taxa de complicacfes
superior, face a CTC, as complicacGes decorrentes da CO foram mais severas, incluindo

34 perfuracdes, 10 arritmias cardiacas e 2 paragens respiratorias.
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As perfuragdes sdao uma das complicacdes mais temidas, tanto para CO como
CTC. Ambas requerem insuflacéo colorretal, para visualizacdo das lesdes, no entanto, a
insuflacdo colica, por meio de um pequeno cateter retal flexivel, serd o inico componente
invasivo da CTC. No caso de CO, sera necessaria a insercao de um endoscopio, atraves
de toda a extensdo colorretal, causando um grande incremento no risco de perfuracdo na
CO, devido ao trauma mecanico por movimentacdo do endoscopio. Adicionalmente, a
maioria dos individuos que sofreu perfuracdo durante CTC apresentava alguma forma de
patologia colorretal favorecedora de perfuracao por barotrauma decorrente de insuflacéo,
como DII, carcinoma, diverticulose ou hérnias contendo célon, ou ainda na sequéncia de
bidpsia ou polipectomia por CO (41). Para além do menor risco de perfuracdo, a CTC
tem o potencial de evidenciar a presenca de ar extracélico, possibilitando uma intervencéo
mais atempada para as perfurac6es ocorridas. No caso da CO, tal ndo sera possivel, sendo
que a propria sedacdo ira mascarar os sintomas de perfuracéo e atrasar o diagnadstico (49)

(Fig. 11 e 12).

Figuras 11 e 12 — Perfuracdo intestinal em doente com hérnia inguinal (50)
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Um estudo multicéntrico por Nagata et al. (49), envolvendo 431 instituicdes e a
realizacéo de 147 439 CTC, das quais 29 823 para rastreio, evidenciou reduzido risco de
perfuracdo na CTC, com apenas uma perfuracdo ocorrida e portanto uma taxa de

perfuracao de 0,003% (1/29 823).

Adicionalmente, o fato de a CTC ser tipicamente realizada sem sedagéo ou
analgesia, evita complicacdes como eventos cardiovasculares e torna desnecessario o
tempo de recobro, necessario na CO, permitindo ao doente conduzir e regressar ao
trabalho no mesmo dia, exceto quando se realizar CO terapéutica com polipectomia
(13).Além disso, visto os examinados ndo serem sedados, mantendo-se conscientes
durante o exame, é possivel identificar complicacbes atempadamente, como a rara

ocorréncia de perfuragdo (13,41).

Contraindicacoes

Patologias abdominais agudas, como diverticulite ou DIl ativa, assim como
gravidez, constituem contraindicagdes absolutas, pelo elevado risco de complicacGes que
acarretam (36). Existem também multiplas contraindicagdes relativas, incluindo: colite
aguda sintomatica, diarreia aguda, diverticulite, hérnia abdominal sintomatica contendo
célon, perfuracdo colica, obstrucdo de alto grau do intestino delgado, assim como cirurgia

ou bidpsia/endoscopia colorretal recente (7,15).
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2.3. Discussao/Conclusao

Apesar dos avangos no rastreio, diagndstico e tratamento de CCR, este mantém-
se uma das principais causas de morte por doenca oncoldgica, evidenciando a necessidade
de desenvolvimento de novos métodos de rastreio, melhoria dos métodos existentes e
otimizacdo dos programas de rastreio, de modo a obter o rastreio de CCR mais custo-

eficaz possivel de acordo com os recursos existentes.

Nesta revisdo de literatura, foi aparente que, apesar da posi¢do da CO como gold-
standard para rastreio de CCR, a CCT é equiparavel em termos de acuidade para dete¢édo
das principais lesdes alvos no rastreio, sendo que a acuidade aparentemente inferior para
polipos diminutos e lesGes planas poderd ser vantajosa, visto serem lesGes de baixo
potencial maligno, cuja investigacdo e remocao pode constituir uma fonte de iatrogenia,

podendo a sua evolucao ser acompanhada por rastreios subsequentes.

Embora a sua tolerabilidade ndo seja tdo alta como no FOBT, a CTC serarealizada
em intervalos de 5 anos e, em comparacdo a CO, tem o potencial de reduzir muitos dos
incémodos gerados pela preparacdo intestinal ou dor durante o procedimento, assim como
complicacBes decorrentes da maior invasividade e sedacdo na CO. Logo, ao usarmos a
CTC como método de rastreio primario, limitando o uso de CO para terapéutica, podemos
minorar grandemente o numero de CO realizadas, reduzindo a taxa global de
complicacdes durante o rastreio e tornar os exames endoscopicos mais disponiveis para

outras indicacdes.

Para além da visualizacdo de lesdes colorretais, a CTC, como exame tomografico,
possibilita a visualizacdo das restantes estruturas abdominais e pélvicas. Embora seja
argumentado que esta caracteristica seja fonte de iatrogenia, custos adicionais e

ansiedade, foi demonstrado que tal permitird detetar mualtiplas neoplasias extracolorretais
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numa fase mais precoce, assim como outras patologias graves, maximizando o beneficio

clinico e econémico decorrente do rastreio.

Apesar de todas estas vantagens, persistem multiplos obstaculos a implementagéo
em larga escala do rastreio por CTC. No entanto, da mesma forma que 0s restantes
métodos de rastreio foram sujeitos a modificacdes desde a sua implementacéo, também
no caso da CTC serdo progressivamente implementados protocolos com reduzida
exposicédo a radiacdo, CAD, incremento no treino para a sua realizacdo por radiologistas,

assim como uma maior coordenacéo entre radiologistas e gastroenterologistas.

A prioridade no rastreio de CCR sera fornecer a populacdo um rastreio toleravel,
seguro, eficaz e amplamente aceite. Assim, a implementacdo da CTC no rastreio nédo
requer que suplante os restantes exames em todos 0s aspetos, mas sim que se coadune
com estes, adaptando-se ao estado clinico do doente, conduzindo a uma maior diminuigédo
da incidéncia e mortalidade de CCR. Nesse sentido, a CTC surge nao s6 como exame
alternativo a CO, em caso de esta ser incompleta ou contraindicada, mas também como
exame de rastreio de primeira linha, recorrendo a CO caso haja lesdes colorretais
clinicamente significativas ou ainda considerando as preferéncias dos doentes ou a

indicacdo para rastreio de outra patologia também detetada por este exame tomogréafico.
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