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INJECCAO INTRALESIONAL DE BETAMETASONA NAS ESTENOSES BENIGNAS

DO ESOFAGO
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Resumo

A injecgdo intralesional de corticoides tem sido usada nas
estenoses benignas do eséfago com vista a potenciar os
efeitos da dilatagcdo endoscopica. Na maioria dos estudos
tem sido utilizada a triancinolona, sendo poucos os traba-
Ihos publicados com a betametasona.

Objectivos: Avaliar a eficacia e seguranga da associagéo de
dilatacdo e injec¢do intralesional de betametasona nas
estenoses benignas do esofago.

Métodos: Analise retrospectiva dos relatorios dos exames
efectuados entre 1 de Janeiro de 1998 e 31 de Dezembro de
2004, seleccionando os casos de estenose benigna esofagica
nos quais foi usada a associacao dilatagdo/injeccéo intrale-
sional de betametasona. ldentificAmos 31 doentes (21
homens e 10 mulheres), com média etaria de 58,8 anos. A
etiologia das estenoses foi mais frequentemente pds-ciurgi-
ca (16 doentes), seguida das estenoses pépticas (11casos) e
causticas (5 casos).

Resultados: Houve uma reducéo estatisticamente significa-
tiva do indice de dilatagdo médio "pré-injeccdo’ e "'pos-
injeccdo™ (p=0,002), representando uma diminuicdo de
cerca de 1,35 dilatagcbes/més apds a terapéutica. N&o se ve-
rificou aumento significativo do diametro luminal médio
antes e apoés a injeccao intralesional. No nosso estudo nédo
encontramos registos de quaisquer eventos adversos ocor-
ridos na sequéncia da terapéutica.

Conclusédo: A injecgdo intralesional de betametasona é uma
técnica segura e eficaz. No entanto, 0s nossos resultados
nao permitem tirar conclusdes dado o pequeno nimero de
doentes estudados.

Summary

Intralesional steroid injection has been used in benign
oesophageal strictures to improve the results of dilatation.
Most studies use triamcinolone, only a few have reported
using betamethasone.

Objectives: To evaluate the efficacy and safety of the com-
bination of dilatation and intralesional betamethasone
injection in benign oesophageal strictures.

Methods: Cases of benign oesophageal strictures treated
with dilatation and betamethasone injection between
January 1st 1998 and December 31st 2004 were retrospec-
tively analysed. Thirty-one patients (21 males, 10 females)
were identified, with a mean age of 58.8 years. The most
frequent aetiologies of the stenosis were post-surgical (16
patients), peptic (11 cases) and caustic (5 cases).

Results: The periodic dilatation index significantly
decreased (p=0.002), although there was no statistically si-
gnificant variation between medium luminal diameter pre
and post-treatment. There were no adverse events.
Conclusion: Intralesional betamethasone injection is a safe
technique which increases efficacy of endoscopic dilatation.
However, no conclusions can be drawn from our study due
to the small population studied.
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INTRODUCAO

Os processos inflamatorios cronicos do eséfago, asso-
ciados ou ndo a ulceracdo da mucosa, podem complicar-
se com a formacao de estenoses resultando em disfagia.
Este facto podera ocorrer em situacbes tdo diversas
como a doenga de refluxo, esofagite infecciosa, ingestéo
de drogas ou substancias causticas, pés radioterapia,
apos esclerose endoscOpica de varizes esofagicas ou
pos-cirurgia (independentemente da patologia de base)
(1). Pensa-se que este fenébmeno resultara de uma proli-

feracdo reaccional de tecido fibroso e acumulacéo de
colagéneo que progressivamente reduz o calibre e a dis-
tensibilidade luminal.

O tratamento de primeira linha nestas situacdes € a
dilatagdo endoscopica, embora seja comum haver neces-
sidade de intervences frequentes (associada a um alto
risco de recorréncia da estenose e dos sintomas). A
prépria agressdo representada pelas sessdes repetidas de
dilatagdo leva ao aumento da fibrogénese durante o
processo reparativo dos tecidos, o que explica em grande
parte essa tendéncia para a recidiva (1).

(1) Servigo de Gastrenterologia, Hospital de Santo André S.A., Leiria,
Portugal.

(2) Servico de Gastrenterologia, Hospitais da Universidade de
Coimbra, Coimbra, Portugal.
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Focamos neste trabalho a injeccdo intralesional de
betametasona associada a dilatacdo, uma vez que esta
pratica permite aumentar o intervalo entre as sessfes de
terapéutica endoscopica, melhorar o estado nutricional e
qualidade de vida dos doentes, evitando o recurso a
métodos mais dispendiosos e agressivos para resolucdo
dos sintomas (2) (sobretudo atendendo a que muitos dos
doentes sdo idosos, com comorbilidades importantes e,
por isso, com mas condicdes cirlrgicas). Existem dados
promissores em termos de eficicia e seguranca (1,2),
estando mesmo prevista esta opcdo terapéutica nas
recomendacdes emitidas pela SPED (3). No entanto, por
ser escassa a experiéncia e as publicagdes existentes a
nivel nacional relativas a esta técnica, descrevemos a
nossa casuistica focando alguns aspectos tedricos rela-
tivos ao tema.

OBJECTIVOS

Avaliar a segurancga e eficdcia da associacao de dilatacdo
e injeccdo endoscopica de betametasona nas estenoses
benignas do esdfago.

MATERIAL E METODOS

Procedemos a anédlise retrospectiva dos relatérios das
dilatacOes efectuadas num periodo de sete anos, entre 1
de Janeiro de 1998 e 31 de Dezembro de 2004, seleccio-
nando os casos de estenoses benignas do es6fago nos
quais foi usada a associacdo dilatagcdo/injeccdo de
betametasona intralesional. Nas dilataces foram usados
dilatadores Savary ou balbes TTS; as injeccdes de
betametasona foram aplicadas imediatamente apods a
dilatacdo, com recurso a agulha de esclerose, proceden-
do-se & diluicdo de 14 mg de betametasona (1 ampola)
em soro fisiolégico até perfazer 4cc, com posterior
administracdo de 1cc da diluicdo em cada quadrante ao
nivel da estenose.

Foram incluidos 31 doentes (21 do sexo masculino e 10
do sexo feminino), com idades compreendidas entre o0s
15 e o0s 89 anos (média de 58,8 anos, mediana de 62).
Desses, 21 j& se encontravam em programa de dilatacdo
electiva, tendo os outros 10 doentes realizado injeccao
intralesional de betametasona na primeira sesséo. A eti-
ologia das estenoses foi mais frequentemente pés-cirdr-
gica (em 16 doentes), seguida das estenoses pépticas (11
casos) e causticas (5 casos).

Registdmos o didmetro maximo obtido pelas dilata¢cdes
antes e depois da injeccdo de betametasona, bem como
0 numero e periodicidade das sessdes de terapéutica.
Calculamos o indice de Dilatacdo (ID) antes e apds a
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injeccdo de corticoide, conforme proposto por Kocchar
(4), representando 0 nimero médio de dilatagBes / més.
Basedmos a avaliacdo da eficacia do método na presenca
de um maior didmetro luminal apds a terapéutica e na
reducdo do ID. A andlise dos dados foi feita no progra-
ma SPSS, e o significado estatistico avaliado com o
Teste T de Student.

Finalmente, a seguranca foi julgada de acordo com re-
gistos de eventuais complicagGes existentes nos proces-
sos clinicos dos doentes.

RESULTADOS

Anélise global: Estuddmos um total de 195 sessdes de
dilatacdo, entre 1 e 17 por doente, com média de 6,32
(mediana de 5). Efectuaram-se 71 injeccOes de beta-
metasona (entre 1 e 8 por doente, com média de 2,29 e
mediana de 2).

Em média, os doentes iniciaram as injecgdes intralesio-
nais de betametsona 1,6 meses ap0s a primeira dilatacdo
endoscopica (entre zero e 6 meses, mediana de 0,5
meses), tendo-se mantido posteriormente com sessdes de
terapéutica endoscopica durante uma média de 5,7
meses (entre zero e 30, mediana de 2,5). O follow-up
total foi em média de 7,3 meses (mediana 5 meses,
min.0, max.30). O tempo entre injeccOes foi, em média,
de 2,1 meses (mediana de 1,5).

Dentre os doentes estudados, trés (ja em programa de
dilatacdo electiva) ndo tiveram necessidade de mais
sessdes de dilatagdo ap6s a primeira (e Unica) injeccdo
de betametasona, uma vez que permaneceram assin-
tomaticos (tabela 1). Em quatro casos foi apenas ne-
cessaria uma sessdo de tratamento (dilatagdo + injeccao
intralesional), sem necessidade de qualquer intervencéo
adicional durante todo o periodo em estudo. Esses
doentes tinham estenoses pouco cerradas, pds-cirirgicas
(3 casos) ou causticas (1 caso), dilatadas ab initio até
didmetros entre 13-15 mm.

Eficacia: o diametro luminal médio obtido antes e ap6s
a injeccdo intralesional foi, respectivamente, de 13,34
mm e 13,6 mm. Esta diferenga ndo tem significado
estatistico (desvio padrao 2,25; p=0,208). Por outro lado,
o indice de dilatacdo médio "pré-injec¢do"” foi de 2,30 e

Tabela 1 - Doentes submetidos a uma Unica sessdo terapéutica com
betametasona

Etiologia Diametro Diametro N° sessoes dilatacdo

inicial final pré-injecgéo
Caso 1 Péptica 11 mm 11 mm 2
Caso 2 Caustica 11 mm 14 mm 4

Caso 3 Caustica 12 mm 14,5 mm 2
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Tabela 2 - Doentes submetidos a uma Unica sessao terapéutica com betametasona

Etiologia Diametro médio Diametro médio Diferenca de Indice de dilatagéo indice de dilatacéo Diferenca de
inicial pés-tratamento diametro pré-corticoide (médio) pobs-corticdide (médio) indices
Péptica 12,85 mm 13,21 mm + 0,36 mm 2,16 0,84 -1,32
Céustica 11,75 mm 14,26 mm + 2,51 mm 2,56 1,16 -1,40
Pés-cirurgicas 12 mm 13,67 mm + 1,67 mm 2,44 1,00 -1,44

"pbs-injeccdo” de 0,95, o que representa uma dimi-
nuicdo de cerca de 1,35 dilatagBes/més apos a terapéuti-
ca com corticoide. Este valor é estatisticamente signi-
ficativo, com p=0,002 (desvio padrdo de 1,61), repre-
sentando uma diminuicdo real das necessidades de
dilatacdo apds a injecgdo intralesional de betametasona.
Na tabela 2 resumem-se os principais dados recolhidos,
estratificados segundo a etiologia das lesdes.
\erificamos que o acréscimo de diametro luminal obti-
do nas estenoses causticas foi um pouco maior que nos
restantes casos; no entanto, esta diferenca carece de si-
gnificado estatistico (p > 0,200). O mesmo se passa com
a andlise dos indices de dilatagdo estratificados por
patologias, 0s quais ndo apresentam uma diferenca si-
gnificativa entre si.

Seguranca: Ndo encontramos registos de quaisquer
eventos adversos ocorridos na sequéncia da terapéutica
(quer dilatacdo isoladamente, quer dilatacdo/betameta-
sona).

DISCUSSAO

A base fisiopatoldgica para a injeccdo intralesional de
corticosteroides nas estenoses benignas do es6fago
reside na sua capacidade de diminuir a resposta infla-
matdria e a sintese de colagéneo, inibindo a formacéo de
tecido cicatricial ap6s a dilatagdo endoscopica (5). Por
ndo haver significativa interferéncia com o tecido
fibrotico ja "estabelecido”, o timing ideal para a injecgdo
intralesional dessas substancias sera logo apos a
dilatagdo, altura em que ha disrupcéo do tecido cicatri-
cial existente e inducdo de um processo inflamatério
agudo, prevenindo a formacgdo posterior de fibrose e
reestenoses (1).

Existem varios trabalhos acerca do uso da triancinolona
com esta indicacdo; contudo, sdo raras as publicacBes
utilizando a betametasona intralesional nas estenoses
benignas do es6fago, encontrando-se referido na lite-
ratura apenas um estudo espanhol (6). No entanto, o seu
uso consta ja das recomendacOes publicadas pela SPED
referentes ao tratamento endoscdpico das estenoses
benignas do esofago (3), na dose de 2,5 a 3,75 mg por
picada (diluida em NaCl 0.9%, distribuida igualmente
pelos quatro quadrantes). Uma vez que esta € uma substancia

mais lipofilica do que a triancinolona, existe a possibili-
dade tedrica de se acumular a nivel do tecido adiposo,
pelo que esta recomendado o uso preferencial de trianci-
nolona (na dose de 80 ou 20 mg, consoante se trate do
sal simples ou do hexacetonido).

Né&o é consensual o numero de sessbes de injeccao
necessarias ou a sua periodicidade 6ptima, bem como se
esta devera ser levada a cabo ab initio ou apos varias
sessOes de dilatagdo que garantam um diametro luminal
satisfatorio. Alguns autores propdem que a injeccao seja
feita logo na sequéncia da primeira sessao de dilatacdo
(em trés diametros crescentes), realizando-se nova
injeccdo se posteriormente, apos 4 sessdes de dilatagdo,
ndo houver melhoria da disfagia (6). Por outro lado,
noutros trabalhos utilizando a triancinolona, preconiza-
se a dilatacdo prévia até um didmetro satisfatério de 15
mm, s6 depois se propondo a corticoterapia (1). No
nosso centro, ndo existiu um protocolo rigido para o ini-
cio da terapéutica, tendo-se optado pela injeccéo intrale-
sional de corticoides quando havia a percepcdo da
ineficacia da dilatacdo isoladamente. Também o nimero
de injeccdes foi muito variavel (entre 1 e 8 por doente,
com média de 2.29), ndo existindo na literatura
recomendacdes precisas a esse respeito. Assim, alguns
autores colocam o limite de 3 injeccBes como sendo
razoavel (1,4), havendo outros que propdem aplicacbes
multiplas de acordo com a necessidade clinica e sem
uma periodicidade ou limite méaximo estabelecidos (4),
podendo essas aplicacdes repetidas ter a longo prazo um
efeito aditivo. Parece-nos adequado prosseguir com as
dilatacbes / injec¢cdes enquanto se verificar uma respos-
ta quer endoscopica quer clinica; caso contrario, sera
razoavel propor uma solucéo cirdrgica.

Os nossos resultados demonstram a eficacia da técnica,
dada a menor necessidade de dilatacdo apds terapéutica
com corticoide (decréscimo de 1,35 sessdes/més). No
entanto, essa eficicia ndo se reflectiu no diametro lumi-
nal obtido no final, o que pode ser explicado pelos
didmetros razoaveis existentes a partida (em média
13,34mm), podendo ser que o principal efeito do trata-
mento tenha sido prevenir as re-estenoses mais do que
facilitar a dilatacdo até maiores calibres.

Néo verificamos diferenca significativa nos resultados
de acordo com a etiologia da estenose, havendo apenas
uma tendéncia para um maior acréscimo de diametro
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luminal nas lesdes causticas. No entanto, estes dados s&o
contrarios aos que tém vindo a ser publicados, estando
descritos piores resultados nesses casos uma vez que s&o
lesbes geralmente mais longas, mais estenosantes, com
maiores taxas de recidiva e, por isso, requerendo mais
frequentemente sancdo cirdrgica para a sua resolucao
(6). Esta discrepancia estara, com toda a probabilidade,
relacionada com a pequena dimensdo da nossa amostra.
N&o encontramos complicacdes significativas decor-
rentes deste procedimento, que parece assim ser uma
técnica segura. Contudo, estdo descritos o0s riscos de
inflamacé&o local da parede esofégica, infeccdo intramu-
ral, perfuracdo ou hemorragia, embora todas estas sejam
ocorréncias raras e que surgem geralmente no contexto
de estenoses causticas (1,3).

Os trabalhos mais recentes sugerem que a injeccdo de
corticoides guiada por ecoendoscopia com minissonda,
dirigida ao segmento mais espessado da estenose, pode
aumentar a eficacia do procedimento, sendo necessarios
mais estudos para validar esta técnica (sobretudo nos
doentes refractérios a terapéutica pelos métodos conven-
cionais) (1,7).

CONCLUSAO

A injeccéo intralesional de betametasona parece ser uma
técnica segura e eficaz, proporcionando um maior inter-
valo livre de sintomas entre dilatagdes com consequente
melhoria da qualidade de vida dos doentes. Por outro
lado, é uma técnica de facil execucao e que ndo acarreta
custos significativos. No entanto, 0s nossos resultados
ndo permitem tirar conclusdes dado o pequeno nimero
de doentes estudados. Assim, sdo necessarios ainda
estudos prospectivos e randomizados, com um maior
namero de doentes, que clarifiquem quais as doses efi-
cazes, 0 numero de sessdes e o timing ideal para inicio
da terapéutica.
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