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RESUMO

Introdugdo: A incidéncia de cancer colorretal vém diminuindo na populacdo acima dos
50 anos, possivelmente pelo emprego do rastreamento nesta faixa etdria. Por razoes
ainda desconhecidas, as taxas desta neoplasia tém aumentado em pacientes jovens.
Apesar deste aumento de incidéncia, as diretrizes atuais ndao definem a abordagem
diagndstica ideal nos pacientes com menos de 50 anos que consultam por doencas
orificiais benignas, cenario comum no dia a dia do coloproctologista. Objetivo: Avaliar a
prevaléncia de alteracdes em colonoscopias de pacientes com menos de 50 anos de
idade que consultam por doengas anais. Método: Estudo observacional, prospectivo e
unicéntrico. Foram realizadas colonoscopias nos pacientes com menos de 50 anos de
idade atendidos por doencas anais benignas. Resultado: Foram incluidos 200 pacientes
e 39% deles apresentaram alteragdes na colonoscopia. A prevaléncia de adenomas no
grupo foi de 18% (15,5% em pacientes com menos de 40 anos e 19,5% nos pacientes
com 40 a 49 anos). Um paciente foi diagnosticado com cancer colorretal e em outro foi
indicada colectomia pela presenca de adenoma ndo ressecavel a colonoscopia.
Conclusdo: Nosso estudo encontrou uma prevaléncia de adenomas maior do que a
relatada em estudos prévios com populacdo de mesma faixa etdria. Acreditamos que a
indicacdo de colonoscopia no grupo jovem com doencas orificiais seja uma
oportunidade de prevencao, interrompendo a cadeia de eventos que levard a formacao

dos tumores colorretais.



Palavras-chave: colonoscopia; cancer colorretal; rastreamento; doencas perianais;

jovens; sangramento anal.



ABSTRACT

Introduction: The incidence of colorectal cancer has been decreasing in the population
over 50 years, possibly by the uptake of screening in this age group. The rates of this
neoplasm have increased in young patients. The reasons for this are not fully
understood. Despite this increased incidence, the current guidelines do not define the
ideal diagnostic approach in patients under 50 years who are referred for benign anal
diseases, a common scenario in the coloproctologist's daily life. Objective: To evaluate
the prevalence of alterations in colonoscopies of patients under 50 years of age who
consult for anal diseases. Method: Observational, prospective and unicentric study.
Colonoscopies were performed in patients less than 50 years of age who were attended
by benign anal diseases. Outcome: 200 patients were included and 39% of the patients
presented changes in colonoscopy. The prevalence of adenomas in the group was 18%
(15.5% in patients younger than 40 years and 19.5% in patients 40-49 years old). One
patient was diagnosed with colorectal cancer and in another colectomy was indicated
for the presence of unresectable adenoma at colonoscopy. Conclusion: Our study found
a higher prevalence of adenomas than reported in previous studies with the same age
group. We believe that the indication of colonoscopy in the young group with orifice
diseases is an opportunity for prevention, interrupting the chain of events that will lead

to the formation of colorectal tumors.

Keywords: colonoscopy; colorectal cancer; screening; perianal diseases; young; anal

bleeding.



INTRODUCAO

O cancer colorretal (CRC) é uma neoplasia de alta incidéncia, representando a
terceira em incidéncia e a quarta causa de mortalidade por cdncer no mundo."? A
doenca apresenta uma histdria natural bem documentada, na qual, a partir do
crescimento de uma lesdo precursora benigna (adenoma), ocorre transformagdo em
tumor invasor: a chamada sequencia adenoma-carcinoma. Acredita-se que tal cadeia de
eventos leve até 10 anos para se completar, sendo fruto de altera¢cdes neopldsicas

resultantes de defeitos genéticos adquiridos e herdados.>*”

Este longo periodo de
tempo torna esta neoplasia passivel de detec¢do precoce pois, com a ressecc¢ao das

lesdes precursoras, interrompe-se a vida que levaria ao surgimento do cancer.

Diversas experiéncias em diferentes locais do mundo mostram que estratégias
de rastreamento sdao custo-efetivas para reduzir a incidéncia do CCR. A colonoscopia é
hoje reconhecida como o melhor e mais acurado método de rastreamento deste cancer,
sendo o exame com maior acurdcia em individuos assintomdticos com risco
intermediario. De acordo com as diretrizes da Associacdo Americana de
Gastroenterologia, a todo individuo assintomatico com mais de 50 anos de idade deve
ser oferecida alguma forma de rastreamento do cancer colorretal. Idealmente, se
disponivel, a colonoscopia deve ser realizada em individuos entre 50 e 80 anos.’ De fato,
se credita a realizacdo da colonoscopia o decréscimo da incidéncia de neoplasia de célon
e reto em individuo com mais de 50 anos nas Ultimas décadas.”® Ainda n3o é
completamente compreendido o motivo pelo qual, no mesmo periodo, houve aumento

da incidéncia desta mesma neoplasia em pacientes com menos de 50 anos.””



Embora o cancer colorretal em pacientes jovens seja creditado a um aumento da
predisposicdo genética, a grande maioria dos casos parece ser esporadica e os tumores
associados com condi¢cdes hereditarias conhecidas, como Sindrome de Lynch,

compreende apenas a minoria dos casos.’

Além do carater preventivo, a colonoscopia também tem papel fundamental na
investigacdo de pacientes apresentando sintomas do trato gastrointestinal baixo, como

alteracio do padrio evacuatdrio e sangramento anal.>*%*

Grande parte das consultas em coloproctogia sdo devidas a patologias orificiais
benignas, como doenga hemorroidaria, fissura e fistula anal. Em pacientes com mais de
50 anos, idade em que a maioria dos consensos sugere iniciar o rastreamento, a
colonoscopia é rotineiramente utilizada como método diagndstico complementar.
Embora a presenca de patologia colorretal significativa concomitante com doencas

11,20

orificiais ja tenha sido documentada™“", ainda ndao ha consenso quanto a indica¢do de

investigacdo complementar em pacientes com menos de 50 anos de idade.™*"*

Segundo indicacdo da Associacdo Americana de Gastroenterologia, individuos
com menos de 50 anos de idade que apresentam sangramento anal devem ser
investigados através de retossigmoidoscopia flexivel. Este exame permite a avaliacdao
dos 60 cm distais do intestino grosso, correspondendo aos seguimentos intestinais
localizados entre o angulo esplénico e o canal anal. Tal recomendacdo se baseia em
evidéncias de que a maior parte das lesdes neoplasicas em individuos mais jovens se

localiza no célon esquerdo, sendo, portanto, passivel de deteccdo através da



retossigmoidoscopia flexivel.> Uma vulnerabilidade desta estratégia, no entanto, é a
impossibilidade de deteccdo e manejo de lesGes localizadas nos segmentos proximais
ao angulo esplénico. Segundo uma analise de dados coletados prospectivamente de
1776 pacientes, conduzida por pesquisadores da Universidade da Carolina do Sul (EUA),
até 7% dos pacientes com menos de 40 anos de idade que apresentam sangramento
anal tem alteracgdes significativas de colon proximal detectadas a colonoscopia (as quais

n3o seriam diagnosticadas com a retossigmoidoscopia flexivel.’

Tais dados devem ser considerados para definicdo na pratica clinica de quando
indicar a colonoscopia como exame complementar para pacientes com menos de 50
anos de idade. As diretrizes atuais falham em definir a conduta para jovens que se

apresentam com queixas orificiais.
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RESUMO

O cancer colorretal vem apresentando diminuicdo de incidéncia nas ultimas
décadas, na populacdo com mais de 50 anos, idade em que a maioria dos consensos
sugere iniciar o rastreamento. Em pacientes jovens, ainda por motivos desconhecidos,
essa incidéncia vem aumentando.>®”

A colonoscopia é hoje o método de escolha para o rastreamento e investigacao
em individuos com mais de 50 anos de idade. Em pacientes jovens, porém, ainda é
controverso o seu papel.'**°

Diante do exposto e da controvérsia quanto a indicagdo de colonoscopia para
pacientes jovens, o presente projeto de pesquisa tem como objetivo investigar os

resultados das colonoscopias realizadas em individuos com menos de 50 anos, que

procuram atendimento devido a sintomas anais.
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JUSTIFICATIVA

Apesar da colonoscopia ser o mais efetivo método de rastreamento e avaliacdo
do intestino grosso hoje disponivel, ainda existem controvérsias quanto ao seu papel
como método de rastreamento e investigacdo diagndstica em individuos com menos de
50 anos. Este estudo visa estudar a prevaléncia de altera¢des colonoscépicas nesta

populacdo.
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HIPOTESE

Por se tratar de um estudo transversal sem comparac¢ao entre grupos, ndo ha
hipotese conceitual nem hipdtese de nulidade formuladas. Os resultados serdo

apresentados através de andlise estatistica descritiva.
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OBJETIVOS

Objetivo Principal
Avaliar a prevaléncia de alteracdes em colonoscopias de pacientes com menos

de 50 anos de idade que consultam por doencas anais.

Objetivos Secundario

Caracterizar a natureza e distribuicdo anatébmica das lesdes colorretais
identificadas.

Correlacionar os achados colonoscépicos com a apresentagao clinica de cada
paciente.

Analisar o impacto desta estratégia (realizacdo de colonoscopia em pacientes

jovens) na conduta terapéutica.
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PACIENTES E METODOS

Delineamento do estudo

Estudo observacional prospectivo unicéntrico.

Populacao

Pacientes do Sistema Unico de Saude que buscam atendimento eletivo no

ambulatério do Servigo de Coloproctologia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Critérios de Inclusao

Adultos entre 18 e 50 anos de idade, atendidos eletivamente no Servico de
Coloproctologia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre por queixas orificiais
(sangramento, dor anal, saida de secrecdo perianal e aumento do volume anal), que
tiveram um diagndstico de doenca perianal benigna em consulta ambulatorial (doenca
hemorroidaria, fissura ou fistula anal) e foram submetidos a colonoscopia como parte
de sua investigacdo complementar, no periodo de 01 de janeiro de 2013 a 31 de

dezembro de 2017.
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Critérios de Exclusado

Foram excluidos do estudo pacientes com idade inferior a 18 anos, histdria
pessoal (atual ou prévia) de cancer colorretal ou que apresentassem sintomas
sugestivos de neoplasia (alteracao de habito intestinal, anemia, perda ponderal). Outros
critérios de exclusdo incluiam diagndstico prévio de doenca inflamatdria intestinal,
histéria familiar sugestiva de sindrome de cancer colorretal hereditaria e realizagao

prévia de colonoscopia.

Colonoscopia

A colonoscopia foi realizada apds obtencao de consentimento informado de cada
paciente.

Os exames foram realizados sob sedagao superficial com meperidina e midazolan
endovenosos em dose varidvel conforme a necessidade de cada caso. O preparo
intestinal ao qual todos os pacientes serdao submetidos consiste em: (1) dieta sem
residuos nos dois dias que antecedem o exame, (2) administracdo oral de 02
comprimidos de bisacodil 5 mg duas vezes ao dia no dia que antecede o exame, e (3)
ingestdo de solucdo contendo 500 ml de manitol 20% cerca de 6 horas antes do exame.
Os exames foram realizados com colonoscépio PentaxTM EPK-i (Pentax, Japdo), por
médicos contratados do Servico de Coloproctologia, ou por residentes sob supervisao
dos mesmos. Todos os achados endoscépicos anormais foram fotografados, descritos
no laudo do exame e gravados no sistema AGH, sistema de prontudrio eletronico
utilizado pelo hospital. Sempre que um dos médicos examinadores julgou necessdario

foram coletadas bidpsias para andlise histolégica por patologista cegado do Servico de

16



Anatomia Patolégica do HCPA. Durante o exame todos os pacientes realizaram
monitorizacdo da frequéncia cardiaca, pressdo arterial ndo invasiva e oximetria de
pulso. Ao término do exame os pacientes foram conduzidos a sala de recuperacdo, onde
permaneceram por cerca de 60 minutos até a plena recuperacdo da sedacdo. Durante
este periodo foram monitorizados a cada 30 minutos através da afericdo da frequéncia
cardiaca, frequéncia respiratdria, temperatura axilar, oximetria de pulso e pressao
arterial ndo invasiva.

Toda e qualquer intercorréncia com o paciente durante ou apés o exame foi

documentada na evolugdo do prontuario médico no sistema AGH.

Obtencao dos dados

Foi realizada revisdao dos prontuarios dos pacientes com menos de 50 anos
submetidos a colonoscopia, pelo mesmo examinador. Os dados obtidos foram
registrados através de formuldrio eletronico especifico elaborado através de planilha do
programa Microsoft Excel®. Todos os pacientes incluidos na presente pesquisa
apresentam as informacOes necessdrias ao estudo registradas através do sistema de

prontuadrios eletronicos dos Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

Defini¢Oes
O célon proximal foi definido como todas as dreas proximais a flexura esplénica,
incluindo o ceco, célon direito e célon transverso, enquanto o célon distal foi definido

como a flexura esplénica e areas distais a esta (célon descendente, sigmoide e reto).
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A colonoscopia foi considerada completa quando atingiu o ileo terminal ou ceco.
O preparo foi categorizado como satisfatério (auséncia de residuo que prejudicasse a
avaliacdo), regular (presenca de minima quantidade de residuo liquido ou grumoso, ndo
prejudicando de maneira importante a avaliacdo da mucosa) e ruim (presenca grosseira
de residuos sdlidos, prejudicando a avaliagao).

Caracterizamos como adenomas avancados como aqueles que continham a
presenca de componente viloso, tamanho maior ou igual a 1cm ou presenca de displasia

de alto grau.

Analise estatistica

Para a descricdo dos pacientes em estudo e das caracteristicas mensuradas foi
realizada a analise descritiva, apresentando a frequéncia absoluta e a frequéncia relativa
percentual, em se tratando de dados qualitativos. No caso dos dados quantitativos, a
descricao foi ilustrada pelos valores maximo e minimo, pela média, pela mediana e pelo
desvio-padrao.

Foram também realizadas analises bivariadas com a finalidade de comparar
proporcdes de caracteristicas do grupo em estudo. Nessas comparacoes foi utilizado o
teste Qui-Quadrado para duas amostras independentes, o teste Qui-Quadrado para
mais de duas amostras independentes e o teste Exato de Fisher. Para a aplicacdo dos
testes estatisticos optou-se por utilizar a varidvel idade em duas categorias: menos de
40 anos e 40 anos ou mais. As andlises foram realizadas no PAWS (Power of Advanced
Statistical Analysis - Statistical Analysis Software) versdo 18. Considerou-se nivel de

significancia 5%.

18



RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 200 pacientes, sendo 103 (51,5%) homens, a idade

variou de 18 a 49 anos, com mediana 42,5 anos. O sintoma principal que motivou a

consulta foi sangramento em 135 (67,5%) casos e o diagndstico mais encontrado foi

doenca hemorroidaria, em 139 (69,5%) dos pacientes. A grande maioria (169 — 84,5%)

dos pacientes nao tinha qualquer histéria familiar de neoplasia colorretal. A tabela 1

mostra as caracteristicas da populagdo em estudo.

Tabela 1 — Caracteristicas do grupo em estudo

Variavel n (%) Varidvel n (%)
Sexo
Masculino 97 (48,5) Colonoscopia
Feminino 103 (51,5) Completa 180 (90)
Incompleta 20 (10)
Sintoma Principal
Sangramento 135 (67,5) Preparo do exame
Dor anal 20 (10,0) Satisfatério 129 (64,5)
Prolapso 16 (8,0) Regular 71 (34,5%)
Drenagem de secregdo 29 (14,5)
Diagndstico principal Alteragdo encontrada
Hemorrdidas 139 (69,5) Pélipo 62 (31)
Fissura anal 28 (14,0) Tumor 1(0,5)
Fistula anal 33 (16,5) Diverticulo 10 (5,0
Inflamagdo 4 (2,0)
Histdéria Familiar de CCR Angiodisplasia 1(0,5)
Positiva 31(15,5)
Negativa 169 (84,5)

Quanto a colonoscopia, o exame foi considerado completo em 180 (90%) dos

pacientes. O preparo foi classificado como satisfatorio em 129 (64,5%) pacientes e como

regular em 71 (34,5%).
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Foram observadas anormalidades na colonoscopia em 78 (39%) exames, sendo
a mais comum a presenca de pélipo, que foi encontrada em 62 paciente. Uma paciente
de 38 anos foi diagnosticada com adenocarcinoma em célon esquerdo. Dez
colonoscopias (5%) apresentaram como alteracdo a presenca de diverticulos, um
paciente apresentou angiodisplasia no ceco (0,5%) e em quatro (2%) foram identificadas
areas de alteracdo inflamatdria inespecifica. Apesar da presenca destas dareas
inflamatdrias, ndo houve nenhum diagnéstico de doenca inflamatdria intestinal. Em um
paciente de 45 anos foi encontrada lesao polipoide irressecavel a colonoscopia, em
célon esquerdo.

A Unica complicacdo entre todos os exames realizados foi um pequeno
sangramento no local de polipectomia realizada, que foi controlado com injecao
submucosa de solu¢do contendo adrenalina.

Apds andlise histopatoldgica dos polipos retirados, foram identificados 36
pacientes com adenomas (prevaléncia de 18%). Trés deles (8,4%) apresentaram dois
adenomas. Para fins de analise, dos pacientes com mais de um adenoma, foi
considerado o adenoma de mais alto grau para comparagdo. Dentre as lesdes
adenomatosas estdo incluidos 3 adenomas serrilhados e 10 lesGes avancadas (1,5% e
5%, respectivamente, de prevaléncia na populacdo em estudo). Dos pacientes com
lesGes adenomatosas, 33,3% tinham menos de 40 anos e 55,6% eram homens. Mais de
22% das lesOes adenomatosas localizavam-se apenas no célon direito e a grande maioria
dos pacientes (86,1%) ndo tinha qualquer histdria de cancer colorretal na familia.
Apenas um paciente com histdria familiar de cancer de célon em parente de primeiro
grau foi diagnosticado com adenoma. Os dados com relacdo as caracteristicas das lesdes

adenomatosas e seus pacientes encontram-se na tabela 2.

20



Tabela 2— Caracteristicas dos lesbes adenomatosas e respectivos pacientes

Variavel n (%) Variavel n (%)

Tipo histolégico *
Adenoma tubular 29 (76,3) Sexo
Adenoma tubuloviloso 5(13,1) Masculino 20 (55,6)
Adenoma viloso 1(2,6) Feminino 16 (44,4)
Adenoma serrilhado 3(7,8)

Localizagdo adenoma por paciente Idade
Apenas colon direito 8(22,2) Menos de 40 anos 12 (33,3)
Apenas colon esquerdo 25 (69,4) 40 anos ou mais 24 (66,7)
Coldn direito e esquerdo 3(8,3)

Lesdes de alto grau 10 (27,7) Histdria familiar de neoplasia
Célon direito 2(20,0) Positiva 5(13,9)
Célon esquerdo 8(80,0) Negativa 31(86,1)

Realizou-se analise bivariada para comparar

os pacientes com lesdao

adenomatosa e os pacientes sem lesdo adenomatosa (tabela 3), em relagdo ao sexo,

idade, queixa principal, diagndstico clinico e histdria familiar. Ndao houve diferenca

estatisticamente significativa entre os grupos.

Tabela 3 — Comparagdo entre pacientes com adenoma e sem adenoma

Variavel Adenoma (n=36) Sem adenoma (n=164) p
Sexo
Masculino 20 (55,6%) 77(47%) 0,350
Feminino 16 (44,4%) 87 (53,0%)
Idade
<40 anos 12 (33,3%) 65 (39,6%) 0,482
>40 anos 24 (66,7%) 99 (60,4%)
Principal sintoma
Sangramento 23 (63,9%) 112 (68,3%) 0,609
Outro 13 (36,1%) 52 (31,7%)
Diagndstico principal
Hemorroidas 29 (80,6%) 110 (67,1%) 0.094
Fissura anal 1(2,8%) 27 (16,5%) !
Fistula anal 6 (16,7%) 27 (16,5%)
Histdria de CCR
Positiva 5(13,9%) 25 (15,3%) 0,768
Negativa 31 (86,1%) 139 (84,7%)
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Apés a realizacdo dos exames foram indicadas duas cirurgias: para a paciente
diagnosticado com cancer colorretal e para o paciente com lesdo irressecdvel através da
colonoscopia. Nenhum destes pacientes tinha qualquer histéria familiar de neoplasia de
célon ou sintomas de alerta. Apds analise histopatolégica completa, a lesdo irressecavel

foi classificada como adenoma com displasia de alto grau.
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DISCUSSAO

Atualmente, apesar do aumento da incidéncia de CRC em pacientes jovens, a
maioria das colonoscopias realizadas nesta populacdo é recomendada com base em
sintomas de alerta para neoplasia colorretal, como anemia, alteracdo do habito
intestinal, perda de peso e sangramento involuntario sem causa definitiva.® Nosso
estudo tentou avaliar o papel da colonoscopia em pacientes jovens com queixas tipicas
e um diagndstico clinicamente estabelecido de doenca anal benigna. Embora esta seja
uma situacao extremamente frequente na pratica diaria de todos os coloproctologistas,
ndo ha uma resposta clara na literatura se este grupo de pacientes deve ter o célon

investigado e qual seria o método de escolha.

Em pacientes com mais de 50 anos, a taxa de deteccdo de adenoma (TDA)
preconizada é maior ou igual a 25%, sendo maior ou igual a 30% em homens e maior ou
igual a 20% em mulheres. A TDA em individuos com menos de 50 anos permanece

desconhecida®®*®

. Encontramos uma prevaléncia de adenomas de 18%, 15,5% entre
pacientes com idade inferior a quarenta e 19,5% naqueles entre 40 e 50 anos de idade.
Essa taxa de deteccdo é maior que a relatada em estudos anteriores que avaliaram
pacientes jovens com hematoquezia (prevaléncia descrita entre 8,3% e 9,9%).°%** N3o
encontramos correlacdo entre a histéria familiar de cancer colorretal e a presenca de

2
adenomas, de acordo com os resultados relatado por Wong et al.?°

Embora estudos anteriores tenham sugerido que a realizacdo de sigmoidoscopia

flexivel pode ser apropriada para a investigacdo de pacientes jovens com sangramento
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anorretal,”*?, a capacidade de atingir o 4ngulo esplénico durante o exame é apenas
cerca de 80%.°** Dos nossos pacientes com adenoma, 22% apresentaram lesdo
localizada somente no cdlon direito. O uso de sigmoidoscopia flexivel como ferramenta
diagndstica ndo detectaria 4% das lesdes no grupo estudado. Taggarshe et all
demonstrou que as diretrizes de rastreamento atuais perderiam 8% dos diagndsticos de

CRC em pacientes com menos de 50 anos.”’

A maioria das diretrizes atualmente recomenda iniciar o rastreamento colorretal
aos 50 anos. No entanto, os pélipos colonico neoplasicos podem apresentar-se tao cedo
guanto antes dos 40 anos. E a chamada sequéncia adenoma-carcinoma pode demorar
cerca de 10 anos para se completar.’® Nesse contexto, a realizagdo de colonoscopia em
um paciente jovem que procura cuidados médicos devido a queixas anais pode
representar uma oportunidade potencialmente importante para a prevengao do cancer.
Demonstramos uma elevada prevaléncia de adenomas nesta populagao especifica, mas
muito frequentemente vista pelo cirurgido colorretal. Seria correto ndo indicar uma
colonoscopia nestes pacientes com problemas anais comuns e deixar um adenoma nao
diagnosticado sem tratamento até este paciente atingir a idade preconizada de 50 anos?
Noés acreditamos que ndo. Apesar das limitacdes de nosso estudo (um estudo de centro
Unico com numero relativamente limitado de pacientes), conseguimos apresentar um
novo aspecto na prevencdo do cancer colorretal que ndo havia sido explorado até essa

data.
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Em conclusdo, nossos resultados sugerem que a colonoscopia pode ser um teste
valido em pacientes jovens com problemas anais comuns. Estudos adicionais sdo

necessarios.
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MANUSCRITO EM INGLES

Young patients with anal disorders: is a colonoscopy

recommended?

Introduction

Although colorectal cancer (CRC) is the third most common cancer worldwide,
' its incidence has been decreasing in recent years, probably reflecting the uptake of
colonoscopy with removal of precancerous adenomatous polyps.>” In contrast to the
decline of CRC among screning aged adults, the incidence of the disease has been
increasing in the last decades among individuals younger than 50 years.4’5 The reasons

for this phenomenon are not fully understood.’

Most visits to colorectal surgeon are motivated by anorectal conditions, such as
hemorrhoidal disease, anal fissure and fistula. In patients older than 50 years, the age at
which most guidelines recommend colorectal screening, colonoscopy is routinely
performed as complementary diagnostic exam.”'*Although the presence of significant
colorectal disease concomitant with orificial diseases has been well documented'*" ,
there is still no consensus regarding the indication of complementary investigation in

patients under 50 years of age.
Considering the increased incidence of cancer in this population and the

diagnostic and preventive role of colonoscopy, this study aims to evaluate the role of

colonoscopy in detecting colorectal disorders in patients with anal diseases.
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Patients

It was a prospective hospital-based study. Patients younger than fifty years,
attended at the outpatient clinic of Coloproctology within Hospital de Clinicas de Porto
Alegre, a tertiary hospital, between January 2013 and december 2017 were included in
the study. All patients presented with complaints of anal problems, and had diagnosed a
anal disorder, such as hemorrhoids or anal fissure. Colonoscopy was performed as a
complementary diagnostic method in all cases. Patients with symptoms suggesting the
possibility of a colorectal adenocarcinoma (altered bowel habit, anemia, weight loss)
were not included in this series. Other exclusion criteria were inflammatory bowel
disease, family history of inherited colorectal cancer syndrome, less than eighteen years
of age and history of a previous colonoscopy. This study was performed after approval
by the Ethics and Scientific Committee of our institution. All patients signed a consent

form before study entry.

Methods

Clinical, endoscopic and histopathological data were collected by the same
physician. Clinical variables included main symptom and diagnosis. The main symptom
was divided into 4 categories: bleeding, anal pain, prolapse and anal drainage of secretion.

Hemorrhoids, anal fissures and fistulas were the main diagnoses.

All colonoscopies were performed by skilled endoscopists or by fellows under

close supervision using PentaxTM EPK-i (Pentax, Japan) endoscopes after bowel
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preparation. Informed written consent was obtained from each patient before every
procedure. The bowel preparation consisted of (1) diet without residues in the two days
prior to the examination, (2) administration of 2 tablets of bisacodyl Smg twice a day on
the day before the examination and (3) ingestion of solution containing 500 ml of
mannitol 20% about 6 hours before the exam. All detected polyps were photographed,
and their characteristics were documented. The proximal colon was defined as areas
proximal to the splenic flexure, whereas the distal colon included the splenic flexure and
distal areas. The histological evaluation was performed by a blind experienced
gastrointestinal pathologists. We characterized advanced adenoma as the presence of
adenoma with villous component, size greater than or equal to 1cm or presence of high

grade dysplasia.

Statistics

For the description of the qualitative data a descriptive analysis was performed,
presenting the absolute and the relative percentage frequency. In the case of quantitative
data, the description was illustrated by the maximum and minimum values, by the mean,
median and standard deviation. Bivariate analyzes were also performed to compare
proportions, using the chi-square test for two independent samples, the chi-square test for
more than two independent samples, and Fisher's exact test. For the application of the
statistical tests we chose to use the variable age in two categories: less than 40 years and
40 years or more. Analyzes were carried out in the PAWS (Power of Advanced Statistical
Analysis - Statistical Analysis Software) version 18. The level of significance was

considered 5%.
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Results

Two hundred consecutive patients were included in this study, being 103 women
(51.5%) with mean age 40.3+7.1 years. The main characteristics of our patients are
presented in table 1. Thirty-nine percent of the colonoscopies had some type of alteration,
the most common one was the presence of colorectal polyps (table 2).

In two cases a subsequent surgical approach was necessary to treat otherwise
unsuspected colorectal problems: a 38-year-old woman was diagnosed with CRC in the
left colon, and a 45-year-old man with an endoscopically unresectable adenoma located
in the right colon. None of them had a family history of neoplasia. The only adverse event
reported was a small bleeding after polypectomy, controlled with local injection of

adrenaline.

As shown in table 3, we found colonic polyps in 62 patients, 36 of which were
adenomas (58%). A total of three serrated adenomas (8,3%) and ten advanced adenoma
(27,7%) were found. Of the 36 patients with adenoma, 33.3% were had less than 40 years
of age and twenty were male (55,6%). Twenty-two percent of the adenomas were located
in the right colon, without any other lesions in the distal colon. Family history of
colorectal neoplasia was not significantly related with the presence of adenoma. Only one

patient with a history of colon cancer in a first degree relative presented an adenoma.

Discussion

Most colonoscopies performed in young individual are recommended based on

warning symptoms for colorectal neoplasia, such as anemia, change in bowel habit,
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unintentional weight loss and bleeding without a definite cause.'® Our study tried to
evaluated the role of colonoscopy in young patients with typical complaints and a
clinically established diagnosis of benign anal disease. Although this is an extremely
frequent situation in the everyday practice of every coloproctologist, there is not a clear
answer in the literature whether such a group of patients should be further investigated

through a complete colonoscopy.

The adequate rate of adenoma detection (ADR) in subjects younger than 50 years

remains unknown '®!7

. We found a prevalence of adenomas of 18%, 15.5% in patients
under the age of forty and 19.5% in those between 40 and 50 years of age. This rate of
detection is higher than that reported in previous studies evaluating young patients with

14,18

hematochezia (prevalence between 8.3% and 9.9%). ™ * We found no correlation between

family history of colorectal cancer and presence of adenomas, in accordance to the results

reported by Wong et al."t

Although previous studies have suggested that performing sigmoidoscopy might
be appropriate for the investigation of young patients with anorectal bleeding,'” ?° the
ability to reach the splenic angle during the examination is only about 80%.%'** Of our
patients with adenoma, 22% had lesion located only in the right colon. The use of flexible

sigmoidoscopy as the diagnostic tool would fail to detect 4% of the lesions.

Most guidelines currently recommend starting colorectal screening at the age of
50 years. However, neoplastic colonic polyps may present as early as before 40 years.
And the so-called adenoma-carcinoma sequence may take approximately 10 years to be

completed . In this context, the performance of a colonoscopy in a young patient seeking

33



medical care due to anal complaints might represent a potentially important opportunity
for cancer prevention. We demonstrated a high prevalence of adenomas in this specific,
but very frequently seen, population of patients. Can we just not indicated a colonoscopy
in a patient younger than 40 years (or 50 years) with a common anal problem and let a
colorectal adenoma undiagnosed and untreated until this patient reaches 50 years of age?
We believe not. Despite the limitations of our study (a single-center study with relatively
limited number of patients), we were able to present a new aspect in colorectal cancer

prevention that had not been exploited to this date.

In conclusion, our results suggest that a colonoscopy might be a worthwhile test

in young patients presenting with common anal problems. Further studies are warranted.
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Table 1 - Characteristics of patients

Variable n (%)
Sex
Males 97 (48,5)
Females 103 (51,5)
Main symptom
Bleeding 135 (67,5)
Anal pain 20 (10,0)
Anal prolapse 16 (8,0)
Drainage of secretion 29 (14,5)
Main diagnosis
Hemorrhoids 139 (69,5)
Anal fissure 28 (14,0)
Anal Fistula 33(16,5)
Family history of CCR
Positive 31(15,5)
Negative 169 (84,5)

Table 2 - Colonoscopy findings

Variable n (%) 78 (39)
Polyp 62 (79,5)
Tumor 1(1,3)
Diverticula 10 (12,8)
Non-specific inflammation 4 (5,1)
Angiodysplasia 1(1,3)

Table 3 — Adenoma x No adenoma

Variable Adenoma No adenoma
(n=36) (n=164)

p-value
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Sex
Males
Females
Age
<40 years
>40 years
Main symptom
Bleeding
Other
Main diagnosis
Hemorrhoids
Anal fissure
Anal Fistula
Family history of CCR
Positive
Negative

20 (55,6%)
16 (44,4%)

12 (33,3%)
24 (66,7%)

23 (63,9%)
13 (36,1%)

29 (80,6%)
1(2,8%)
6 (16,7%)

5 (13,9%)
31 (86,1%)

77(47%)
87 (53,0%)

65 (39,6%)
99 (60,4%)

112 (68,3%)
52 (31,7%)

110 (67,1%)
27 (16,5%)
27 (16,5%)

25 (15,3%)
138 (84,7%)

0,350

0,482

0,609

0,094

0,768

38



MANUSCRITO EM PORTUGUES

Pacientes jovens com doengas perianais: é recomendada

colonoscopia?

Introducao

Embora o cancer colorretal (CRC) seja o terceiro mais comum no mundo, L2 sua
incidéncia tem diminuido nos ultimos anos, provavelmente refletindo o aumento da
realizacdo de colonoscopia para remocdo dos pélipos adenomatosos pré-cancerosos.”>
Em contraste ao declinio do CRC entre os adultos cuja idade é abrangida pelo
rastreamento, a incidéncia da doenca vem aumentando nas ultimas décadas entre
individuos com menos de 50 anos.”” As razdes para esse fendmeno ainda ndo sdo

compreendidas.6

Grande parte das consultas do cirurgido colorretal sdo motivadas por problemas
perianais, como doenca hemorroidaria, fissura e fistula anal. Em paciente com mais de
50 anos, idade na qual a maioria das diretrizes recomenda iniciar o rastreamento, a
colonoscopia é rotineiramente realizada como exame diagndstico complementar.”*.
Embora a presenca de doenca colorretal significativa concomitante com doenca orificial
ja tenha sido documentada,™ ainda n3o ha consenso quanto a indicacdo de investigacdo

em pacientes com menos de 50 anos.
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Considerando o aumento da incidéncia de cancer na populacdo jovem e o papel
diagndstico e preventivo da colonoscopia, este estudo visa avaliar o papel deste exame

na deteccdo de doencas colorretais em pacientes com doencas perianais.

Pacientes

Pacientes com menos de 50 anos, atendidos no ambulatério de Coloproctologia
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, um hospital terciario, entre janeiro de 2013 e
dezembro de 2017 foram incluidos no estudo. Todos os pacientes foram atendidos por
gueixas perianais e tiveram um diagndstico realizado durante a consulta, como doenca
hemorroidaria, fissura ou fistula anal. Colonoscopia foi realizada como método
diagndéstico complementar em todos os casos. Pacientes com sintomas sugerindo a
possibilidade de cancer colorretal (alteracdo de habito intestinal, anemia, perda
ponderal) foram excluidos do estudo. Outros critérios de exclusdao foram o diagndstico
prévio de doenca inflamatdria intestinal, histéria familiar sugestiva de sindromes de
cancer colorretal hereditario, menos de 18 anos de idade e realizacdo prévia de
colonoscopia. Este estudo foi realizado apds aprovacdo do comité de ética da nossa
instituicdo. Todos os pacientes que concordaram em participar deste estudo assinaram,

previamente, um consentimento informado.
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Métodos

Foi realizado um estudo prospectivo, com coleta de dados a partir do prontudrio
dos pacientes. Dados clinicos, endoscépicos e histopatoldgicos foram coletados pelo
mesmo médico. As varidveis clinicas incluiam sintoma principal e diagnédstico. O sintoma
principal foi dividido em 4 categorias: sangramento, dor anal, prolapso e drenagem de
secrecao perianal. Hemorroidas, fissura anal e fistula anal foram os diagndsticos

encontrados.

Todas as colonoscopias foram realizadas por membros da equipe de
coloproctologia ou residentes sob supervisdo. Foi utilizado endoscdpio PentaxTM EPK-i
(Pentax, Japao) apds preparo de célon. Consentimento livre e esclarecido foi obtido
antes de cada procedimento. O preparo de célon consistia de (1) dieta sem residuo nos
dois dias prévios ao exame, (2) administracdo de 2 comprimidos de bisacodil 5 mg duas
vezes ao dia no dia anterior ao exame e (3) ingestdo de solugdo contendo 500 ml de
manitol 20% cerca de 6 horas antes do exame. Todos os pdlipos detectados foram
fotografados e suas caracteristicas documentadas. O célon proximal foi definido como
areas proximais a flexura esplénica, enquanto o célon distal incluiu flexura esplénica e
areas distais. A avaliacdo histoldgica foi realizada por um patologista cegado com
experiéncia em patologia gastrointestinal. Caracterizamos adenoma avancado como a
presenca de adenoma com componente viloso, tamanho maior ou igual a 1cm ou

presenca de displasia de alto grau.
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Analise estatistica

Para a descricdo dos dados qualitativos, realizou-se uma andlise descritiva,
apresentando a porcentagem absoluta e porcentual relativa. No caso de dados
guantitativos, a descricdo foi ilustrada pelos valores maximo e minimo, pela média,
mediana e desvio padrdo. As andlises bivariadas também foram realizadas para
comparar as proporcoes, usando o teste do qui-quadrado para duas amostras
independentes, o teste do qui-quadrado para mais de duas amostras independentes e
o teste exato de Fisher. Para a aplicacdo dos testes estatisticos, escolhemos usar a
variavel idade em duas categorias: menos de 40 anos e 40 anos ou mais. As analises
foram realizadas no PAWS (Power of Advanced Statistical Analysis - Statistical Analysis

Software) versao 18. O nivel de significancia considerado foi de 5%

Resultados

Duzentos pacientes consecutivos foram incluidos neste estudo, sendo 103
mulheres (51,5%), e idade média 40,3 + 7,1 anos. As caracteristicas principais de nossos
pacientes sdo apresentadas na tabela 1. Trinta e nove por cento das colonoscopias
apresentaram algum tipo de alteracdo, a mais comum foi a presenca de pdlipos

colorretais (tabela 2).

Em dois casos, foi necessaria uma abordagem cirurgica subseqiliente para tratar

problemas colorretais ndo suspeitos: uma mulher de 38 anos foi diagnosticada com CRC
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no colon esquerdo e um homem de 45 anos com adenoma irressecavel
endoscopicamente no coélon direito. Nenhum deles tinha histéria familiar de neoplasia.
O Unico evento adverso relatado foi um pequeno sangramento apds a polipectomia,
controlado com injecdo local de adrenalina.

Conforme mostrado na tabela 3, encontramos polipos colonicos em 62
pacientes, 36 dos quais foram diagnosticados como adenomas (58%). Um total de trés
adenomas serrilhados (8,3%) e dez adenomas avancados (27,7%) foram encontrados.
Dos 36 pacientes com adenoma, 33,3% tinham menos de 40 anos e vinte eram do sexo
masculino (55,6%). Vinte e dois por cento dos adenomas estavam localizados no cdélon
direito, sem outras lesdes no célon distal. A histéria familiar de neoplasia colorretal nao
foi estatisticamente relacionada com a presenca de adenoma. Apenas um paciente com

histéria de cancer de célon em parente de primeiro grau apresentou adenoma.

Discussao

A maioria das colonoscopias realizadas em individuos jovens é recomendada
com base em sintomas de alerta para neoplasia colorretal, como anemia, alteracdo do
habito intestinal, perda de peso e sangramento involuntario sem causa definida®®. Nosso
estudo tentou avaliar o papel da colonoscopia em pacientes jovens com queixas tipicas
e um diagndstico clinicamente estabelecido de doenca anal benigna. Embora esta seja
uma situacao extremamente freqliente na pratica diaria de todos os coloproctologistas,
ndo hd uma resposta clara na literatura se este grupo de pacientes deve ser investigado

através de uma colonoscopia completa.
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De acordo com os trabalhos revisados a taxa adequada de deteccdo de adenoma

16,1
17 Na nossa

(ADR) em individuos com menos de 50 anos permanece desconhecida
pesquisa encontramos uma prevaléncia de adenomas de 18%, 15,5% entre pacientes
com idade inferior a quarenta e 19,5% naqueles entre 40 e 50 anos de idade. Essa taxa
de deteccdo é maior que a relatada em estudos anteriores que avaliaram pacientes
jovens com hematochezia (prevaléncia entre 8,3% e 9,9%)'*'®. N3o encontramos

correlacdo entre a histdria familiar de cancer colorretal e a presenca de adenomas, estes

dados corroboram os resultados encontrados por Wong et al**.

Embora estudos anteriores tenham sugerido que a realizacdo de sigmoidoscopia
pode ser apropriada para a investigacdo de pacientes jovens com sangramento

anorretal'>?°

, @ capacidade de atingir o angulo esplénico durante o exame é apenas
cerca de 80% *“*%. Dos nossos pacientes com adenoma, 22 % apresentaram lesao

localizada somente no célon direito. O uso de sigmoidoscopia flexivel como ferramenta

diagndstica nao detectaria 4% das lesdes no grupo estudado.

A maioria das diretrizes atualmente recomenda iniciar o rastreamento colorretal
aos 50 anos. No entanto, os pélipos colonico neoplasicos podem apresentar-se tdo cedo
quanto antes de 40 anos. E a chamada sequéncia adenoma-carcinoma, e pode demorar
cerca de 10 anos para se completar®®. Nesse contexto, a realiza¢3o de colonoscopia em
um paciente jovem que procura cuidados médicos devido a queixas anais pode
representar uma oportunidade potencialmente importante para a prevencdo do cancer.
Demonstramos uma elevada prevaléncia de adenomas nesta populacao especifica, mas

muito frequentemente vista pelo cirurgido colorretal. Podemos simplesmente nao
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indicar uma colonoscopia em pacientes com menos de 40 anos (ou 50) com problemas
anais comuns e deixar um adenoma ndo diagnosticado sem tratamento até este
paciente atingir a idade preconizada de 50 anos? Nd&s acreditamos que ndo. Apesar das
limitagdes de nosso estudo (um estudo de centro Unico com numero relativamente
limitado de pacientes), conseguimos apresentar um novo aspecto na prevencdao do

cancer colorretal que ndo havia sido explorado até essa data.

Em conclusdo, nossos resultados sugerem que a colonoscopia pode ser um teste
valido em pacientes jovens com problemas anais comuns. Estudos adicionais sdo

necessarios.
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Tabela 1 — Caracteristicas dos pacientes

Variavel n (%)
Sexo
Masculino 97 (48,5)
Feminino 103 (51,5)
Sintoma principal
Sangramento 135 (67,5)
Dor anal 20 (10,0)
Prolapso 16 (8,0)
Drenagem de secrecdo 29 (14,5)
Diagnéstico principal
Hemorroidas 139 (69,5)
Fissura anal 28 (14,0)
Fistula anal 33(16,5)
Histéria familiar de CCR
Positiva 31(15,5)
Negativa 169 (84,5)

Table 2 — Achados da colonoscopia

Alteracdo n (%) 78 (39)
Polipo 62 (79,5)
Tumor 1(1,3)
Diverticulo 10(12,8)
Inflamacdo ndo especifica 4 (5,1)
Angiodisplasia 1(1,3)
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Table 3 — Presenca de adenoma x Auséncia de adenoma

Variavel Adenoma Sem adenoma Valor p
(n=36) (n=164)
Sexo
Masculino 20 (55,6%) 77(47%) 0,350
Feminino 16 (44,4%) 87 (53,0%)
Idade
<40 anos 12 (33,3%) 65 (39,6%) 0,482
>40 anos 24 (66,7%) 99 (60,4%)
Sintoma principal
Sangramento 23 (63,9%) 112 (68,3%) 0,609
Outro 13 (36,1%) 52 (31,7%)
Diagndstico clinico
Hemorroidas 29 (80,6%) 110 (67,1%) 0094
Fissura anal 1(2,8%) 27 (16,5%) ’
Fistula anal 6 (16,7%) 27 (16,5%)
Histéria familiar de CCR
Positiva 5 (13,9%) 25 (15,3%) 0,768
Negativa 31 (86,1%) 138 (84,7%)
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