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RESUMO

Introducédo: As neoplasias malignas periampulares sdo a quarta causa de
morte e h& previsdo de progressdo na proxima década. Apesar dos avancos da
medicina, o progndstico das neoplasias periampulares ndo tem demonstrado melhora
significativa. Os trabalhos recentes tendem a tracar um perfil pésoperatorio baseado

em referenciais especificos, utilizando o conceito de benchmarking.

Objetivo: Identificar o perfil das Duodenopancreatectomias realizadas no
Servico de Cirurgia do Aparelho Digestivo entre 2012 e 2021 do HUCAM /UFES,

realizando um comparativo com benchmarks definidos na literatura atual.

Método: Foram coletados dados de paciente através de informacdes de
prontuarios médicos no periodo estabelecido, aplicando tratamento estatistico as
variaveis pré definidas , estabelecendo uma comparacao com série de casos mundial

e com pontos de corte da referéncia.

Resultados: 102 pacientes foram selecionados para analise, casos de baixo
risco, num total de 132 casos, revelando morbidade equivalente a literatura, porém
mortalidade mais elevada que as referéncias (1,6% x 9%). As taxas de morbidade
de concentram em complicacdes com fistulas pancreéticas. Deve-se considerar
primariamente a complexidade inerente ao tratamento dos tumores periampulares,

com inumeros fatores que determinam resultado e progndstico.

Conclusao: O perfil dos pacientes submetidos a DP no servico em questao
foi de maioria homens, com mais de 50 anos, por tumores periampulares, sobretudo,
neoplasia de cabeca de pancreas, sob um tempo cirdrgico de 8,67 h e um tempo de
internacdo de 20,34 dias. Ressalta-se a necessidade de novos estudos que

contemplem dados especificos relacionados a DP.

Palavras-chave: Duodenopancreatectomia; Oncologia cirdrgica; Cancer de

pancreas; benchmarks.



ABSTRACT

Introduction: Periampullary malignancies are the fourth leading cause of
death and are expected to progress in the next decade. Despite medical advances,
the prognosis of periampullary neoplasms has not shown significant improvement.
Recent works tend to trace a postoperative profile based on specific references,

using the concept of benchmarking.

Objective: To identify the profile of pancreaticoduodenectomies performed
at the Digestive System Surgery Service between 2012 and 2021 at HUCAM/UFES,

making a comparison with benchmarks defined in the current literature.

Method: Patient data were collected through information from medical
records in the established period, applying statistical treatment to pre-defined
variables, establishing a comparison with a world case series and with reference cut-

off points.

Results: 102 patients were selected for analysis, low-risk cases, in a total of
132 cases, revealing morbidity equivalent to the literature, but higher mortality than
the references (1.6% x 9%). Morbidity rates focus on complications with pancreatic
fistulas. One should primarily consider the complexity inherent in the treatment of

periampullary tumors, with numerous factors that determine outcome and prognosis.

Conclusion: The profile of patients undergoing PD in the service in question
was mostly men, over 50 years old, due to periampullary tumors, especially
pancreatic head neoplasm, with a surgical time of 8.67 h and a hospital stay of 8.67
h. 20.34 days. We emphasize the need for new studies that include specific data
related to PD.

Keywords: Pancreatoduodenectomy; Surgical oncology; Pancreatic cancer;

benchmarks
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1. INTRODUCAO

As neoplasias malignas periampulares sdo conhecidas por sua agressividade
e letalidade. Atualmente séo a quarta causa de morte por cancer nos Estados Unidos,
e h& previsédo de que em 2030 sejam a segunda causa, sendo superada apenas pelo
cancer de pulmdo.? Apesar dos importantes avancos da medicina nas Ultimas
décadas, o prognadstico das neoplasias periampulares ndo tem demonstrado melhora
significativa, apresentando uma taxa de sobrevida em cinco anos de
aproximadamente 5%.3

A maior parte das neoplasias periampulares promovem quadro de colestase
obstrutiva, variando conforme estagio da doenca. Sintomas comuns a apresentacao
sao ictericia, dor abdominal, perda de peso, esteatorreia e diabetes mellitus de
aparecimento recente. A maioria dos pacientes, porém, evolui para estagio
metastatico ou localmente avancado ainda em fase assintomatica.3*

Quando a doenca € descoberta em estigio ressecavel, a cirurgia é o
tratamento de escolha e a Unica alternativa terapéutica com potencial curativo. Para
tumores de cabeca de pancreas, bem como outros tumores de regido periampular, o
procedimento indicado é a duodenopancreatectomia.*

A duodenopancreatectomia € uma cirurgia de grande complexidade que
consiste em uma resseccao que abrange a cabeca do pancreas e o duodeno, além
de estruturas adjacentes como jejuno proximal, parte do colédoco, vesicula biliar e
antro gastrico — este ultimo podendo ser preservado, a depender da técnica cirdrgica
empregada.

A primeira resseccao da cabeca do pancreas e de parte do duodeno realizada
com sucesso se deu em 1909, na retirada de um tumor de papila duodenal pelo
médico alemado Walter Kausch.® No entanto, a cirurgia ganhou popularidade somente
quando, no ano de 1935, o americano Allen O. Whipple e seus colaboradores
relataram trés casos de sucesso da cirurgia na remocéo de tumores periampulares.®
O procedimento acabou recebendo seu nome: cirurgia de Whipple.

Nas décadas subsequentes a duodenopancreatectomia passou por multiplas
modificacdes e aperfeicoamentos, recebendo contribuicdo de profissionais de
diferentes instituicbes. Inicialmente, sua morbidade e mortalidade eram

significativamente altas. Estudos mostravam taxas de mortalidade perioperatoria de
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até 23%, além de indices de complicacdes pds-operatérias chegando a 65%."2 Nas
décadas de 1960 e 1970 chegou-se a questionar a validade do procedimento, tendo
em vista seus altos indices de morbimortalidade e baixa sobrevida a longo prazo.®

Com avancos técnicos em diversos campos da medicina nos anos 1980 e 90,
permitindo maior acurdcia no diagnostico e melhores cuidados intensivos
perioperatorios, e ainda a concentracdo da realizagdo do procedimento em grandes
centros com alto volume de casos, os resultados cirdrgicos obtiveram significativa
melhora. Os indices de mortalidade perioperatéria da duodenopancreatectomia
diminuiram drasticamente, com estudos internacionais mostrando valores entre 1,3 e
3,7% na atualidade.'01!

A morbidade, porém, segue elevada: as complicacdes poOs-operatérias
ocorrem em até 38% dos pacientes submetidos a duodenopancreatectomia. As
complicagBes mais comuns sdo gastroparesia, fistula pancreatica, infec¢des de ferida
operatédria, sangramento e fistula biliar.1>13Diversos estudos buscam esclarecer quais
fatores  estariam relacionados a  morbidade  pds- operatéria  da
Duodenopancreatectomia e aos resultados dessa terapéutica, de modo que possam
surgir alternativas para melhoria dos resultados cirirgicos.

Diante dessa demanda, os trabalhos recentes tendem a tracar um perfil
posoperatorio baseado em referenciais especificos, utilizando o conceito de
benchmarking. Essa ferramenta € amplamente utilizada para melhoria da qualidade
na industria manufatureira e na economia, mas seu uso na Medicina tem sido ainda
restrito. Quando se define uma coorte de pacientes de baixo risco ha possibilidade de
se estabelecer valores de referéncia significativos para comparacdes, por exemplo,
entre centros ou ao longo do tempo, com reducédo importante de vieses.

Os indicadores de resultados ndo devem mais se basear exclusivamente na
mortalidade, mas abranger outros desfechos relevantes para os pacientes e o sistema
de saude. Consistente com o conceito de medicina baseada em valor, énfase especial
deve ser colocada na morbidade cumulativa que se estende bem apds a alta
hospitalar. 14

Seguir uma metodologia padronizada ao executar comparativos especificos é
um passo importante para melhorar a qualidade de um servico e validar estratégias e
protocolos para tratamentos e procedimentos cirdrgicos complexos, como a

duodenopancreatectomia. 4
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2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo Geral

Identificar o perfil das Duodenopancreatectomias realizadas no Servico de
Cirurgia do Aparelho Digestivo entre 2012 e 2021 do Hospital Universitario Cassiano
Antdnio de Moraes - HUCAM — da Universidade Federal do Espirito Santo - UFES.

2.2. Objetivos Especificos

Realizar um comparativo dos dados do Servico com estudo mundial a partir de
marcadores definidos (benchmarks) para cirurgia pancreatica no estudo multicéntrico

publicado em Annals of Surgery em agosto/2019. 14



2. METODO

Foi realizada analise retrospectiva, descritiva e observacional de uma série
de casos através de dados contidos em prontuarios médicos dos pacientes
submetidos a Duodenopancreatectomias no Servico de Cirurgia do HUCAM-
UFES, em um periodo de 10 anos ( 2012-2021).

Os dados foram coletados a partir de variaveis estabelecidas como
marcadores e referéncias relevantes em Duodenopancreatectomias, tendo como
base comparativa o trabalho “Benchmarks in Pancreatic Surgery: A Novel Tool for
Unbiased Outcome Comparisons” - Referéncias em cirurgia pancreética: uma nova
ferramenta para comparacdes imparciais de resultados - publicado nos Annals of

Surgery em agosto de 2019 (Resumo em Anexo 1). *

O referido trabalho estabelece referéncias em cirurgia pancreatica a partir
de uma coorte internacional significativa (2375 casos em 23 centros de referéncia),
testados em 2 coortes diferentes, com comparacdes significativas. Foram
selecionados apenas pacientes com baixo perfil de risco pré-operatorio, utilizando
critérios de inclusdo bem definidos. Os indicadores de resultados relevantes para a
qualidade do cuidado cirurgico foram avaliados nesta populagdo de baixo risco.
Para cada indicador de resultado, um ponto de corte de referéncia numérico foi
calculado indicando resultados "melhores alcancaveis”. Esses pontos de corte de
referéncia foram aplicados para identificar lacunas de desempenho clinicamente
relevantes em diferentes coortes de pacientes, internas ou externas aos centros
especializados, que foram ser abordadas por medidas especificas de melhoria de
qualidade. Este processo € comumente referido como benchmarking. O ponto de
corte de referéncia para um determinado indicador de resultado é calculado como

o percentil 75 do valor mediano para cada centro.
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Este novo conceito de referéncia para procedimentos cirirgicos complexos
serve como uma metodologia robusta para melhorar as comparacdes de
resultados entre diferentes grupos de pacientes, centros e paises, ou até mesmo

para testar se casos unicos estédo dentro ou fora dos valores de referéncia.

Assim como no trabalho de base, foram seguidos critérios de exclusao
definidos (Tabela 1). Os critérios de inclusdo foram: pacientes submetidos a
cirurgia duodenopancreatectomia entre os anos de 2012 e 2021,
independentemente do diagndstico que indicou a cirurgia. As variaveis estudadas

estao contidas na Tabela 2.

Tabela 1 — Critérios de Exclusao

Variavel

14

Idade < 18 anos

Margens positivas macroscopicas (R2)
Metastases extrapancreaticas (ndo nodais)
Cirurgia abdominal anterior de grande porte)

Procedimentos minimamente invasivos (laparoscopicos ou robéticos)
Pancreatoduodenectomia estendida ou total

Resseccao da artéria mesentérica/tronco celiaco
Classificacao da Sociedade Americana de Anestesiologistas (ASA) tipo 3
indice de massa corporal > 35 kg/m2

Insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC)
ICC com exacerbacdo em 30 dias antes da cirurgia
Histéria de angina pectoris dentro de 1 més apds a cirurgia

Infarto do miocardio dentro de 6 meses prévios a cirurgia
Historia de intervencao coronaria percutanea ou cirurgia cardiaca
Fibrilac&do atrial

Insuficiéncia renal crénica MDRD - Estagio 3
Doenca pulmonar obstrutiva crénica com VEF1<80%
Uso de anticoagulantes orais, Clopidogrel, antidiabéticos orais ou insulina




Tabela 2 — Variaveis Analisadas

Variavel

Duracéo da Cirurgia
Tempo de Internacdo
Tranfusdo de Sangue

Pelo menos 1 complicagéo cirurgica
Grau I-ll Clavien- Dindo

Grau Il Clavien- Dindo
Grau IV Clavien- Dindo
CCl1

Presenca de Fistula Pancreética ( graus B e C)
Biochemical leak

Fistula Pancreética Grau B
Fistula Pancreatica Grau C
Sangramento Pdsoperatorio
Mortalidade Intrahospitalar
Taxa de Falha de Resgate
Taxa de Readmissao

Taxa de Resseccbes R1

N° de Linfonodos
1 ano de DFS

3 anos de DFS

3.1. VARIAVEIS ESTUDADAS

Assim como a publicacao de comparagéao, foram estudados 20 marcadores
clinicamente relevantes para estabelecer uma referéncia de resultado em série.
Detalhados a seguir.

3.1.1 DURACAO DA CIRURGIA

A duracdo da intervencdo € um critério que gera impacto isolado na



mortalidade. Desta forma, esta variavel foi estudada a fim de observar este
impacto e incitar medidas para seu encurtamento.

3.1.2 TEMPO DE INTERNACAO

O tempo de internacdo € uma variavel importante no estudo. Como se
trata de um série de pacientes de um Hospital de referéncia de Cirurgias
Hepatobiliopancreaticas, em muitos casos o tempo é encurtado pela referéncia
intrahospitalar Terciaria. Em muito casos, ha referenciados de Unidades
primarias e secundarias do SUS. Portanto, o tempo de internacdo estudado
diz respeito ao tempo entre o ato cirdrgico e a alta médica, ndo sendo levado
em analise o tempo de preparo préoperatorio.

3.1.3 TRANSFUSAO DE SANGUE

Essa variavel diz respeito a necessidade de transfuséo intraoperatéria,
relevante como fator de risco para morbidade cirurgica em diversos aspectos,
incluindo a predicao de fistula pancreatica pésoperatoria.

3.1.4 COMPLICACOES CIRURGICAS

Para refletir com precisdo a morbidade, cada complicagao
pésoperatdria foi avaliada para cada paciente durante o curso pésoperatorio.
Além disso, a gravidade das complicacdes foi graduada usando a classificacéo
de Clavien-Dindo?*®, que define a gravidade da complicagdo pela intervencgéo
de tratamento necessaria , usando a classificagcdo atualizada do International
Study Group on Pancreatic Fistula (ISGPF)16,

16
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Tabela 3 — Classificacdo de Clavien-Dindo'®

Grau de Classificacao Definicao
- Qualquer desvio do curso pos-operatorio ldeal sem necessidade de tratamento
farmacoldgico ou de intervencdes cirdrgicas, endoscopicas, e radiologicas
Grau| - Regimes terapéuticos permitidos sao: drogas antieméticas, antipiréticos, analgésicos,
diuréticos, eletrolitos, e fisioterapia. Esta categoria também inclui feridas operatorias
drenadas a beira do leito
- Requer tratamento farmacologico com drogas diferentes daquelas permitidas para
Grau | complicacoes grau |
- Transfusdo sanguinea e nutricio parenteral total também estdo incluidas
Exige intervencao cirdrgica, | lll a. Intervencao sem anestesia geral
Grau I endoscopica ou intervengao _
radiolégica Il b. Intervencao sob anestesia geral
Grau IV Complicacao com Risco de IV a. Disfuncao de um sé érgao (incluindo dialise)
vida (incluindo SNC) *
Mecessidade de UTI IV b. Disfuncao de multiplos orgaos
Grau V Maorte do Paciente
Se o padente persiste com uma complicacdo no momento da alta o sufivo "d" (para
Sufixo "d" "Deficiéncia”) & adicionado para o respectivo grau de complicacao. Esta marca indica a
necessidade de sequimento futuro para avaliar completamente a complicagao

*Hemorragia encefalica, AVC isquémico, sangramento subaracnoiden, mas exclul acidentes SQUEMICOS Iransitanos.

Traduzida e adaptada sequndo metodologia divulgada por Beaton et al., em 2000. Instrumento fonte: Dindo D, Demartines N, Clavien P4 Classification
of surgical complications: a rew proposal with evaluation in a cohort of 6336 patients and reswlts of a survey. Ann Surg. 2004, 240(2):205-13.

3.1.5 TAXA DE FALHA DE RESGATE

Para investigar a proporcao de fatalidades ap6s uma complicacdo
pésoperatdria, calculamos a taxa de falha no resgate de acordo com a
metodologia da publicacdo de comparacao: o niumero de mortes em pacientes
com complicagdes grau > Il (numerador) para o numero total de pacientes com
uma complicagado grau > Il (denominador).



3.1.6 INDICE ABRANGENTE DE COMPLICACOES

O indice abrangente de complicaces (CCI 1)’ foi usado para cobrir o
numero total de complicacdes por gravidade para cada paciente. O CCI 1
transforma cada complicacéo classificada pelo sistema Clavien-Dindo em uma
pontuacao numeérica continua que varia de 0 (curso sem intercorréncias) a 100
pontos (6bito) . Foi calculado o indice de cada paciente da amostra e fornecido
um valor mediano como resultado representativo geral.

O calculo do CCI 1 estéa disponivel em www.assessurgery.com .

3.1.7 FISTULAS PANCREATICAS

A classificagao utilizada foi a do International Study Group on Pancreatic
Fistula ¢, que define como Fistula Pancreatica a existéncia de niveis de
amilase em secrecdo de dreno abdominal no minimo 3 vezes maior que o
nivel de referéncia sérico no 3° dia de pos operatdrio. Desta forma se define 3
graduacfes: Biochemical leak ( amilase positiva sem repercussao clinica/
hemodinamica — previamente chamado de fistula grau A), Fistula grau B
(repercussdes menores, como taquicardia, nauseas, gastroparesia, sem
maleficio na evolucdo pés operatéria) e Fistula grau C ( com repercussao
grave, internacdo em UTI, terapias auxiliares como hemodialise, ventilacéo
mecanica, drogas vasoativas).

3.1.8 VARIAVEIS DE RESULTADO

A Mortalidade intrahospitalar foi avaliada em 30 dias pds cirurgia.
Como taxa de readmisséo, foi incluido no estudo o indice de reiternagéo em 6
meses posoperatério por afecgdes de saude relacionadas a cirurgia em si. A
se considerar no caso: gastroparesia, insuficiéncia exocrina pancreatica pos
resseccdo, fistulas, colangite, colecbes e abscessos intraabdominais e
infeccdo e deiscéncia de ferida operatoria. A presenca de sangramento
posoperatodrio foi analisado como variavel isolada.

18
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3.1.9 RESULTADO ONCOLOGICO

Os indicadores de qualidade oncoldgicos validados sdo margens de
resseccao, numero de linfonodos ressecados e sobrevida livre de doenca. Este
altimo foram avaliadas a sobrevida livre de doenca (DFS) em 1 ano de cirurgia
e em 3 anos de cirurgia. Vale ressaltar que essa variavel se encontra em viés
de selecéo, visto que foram incluidos no grupo de DFS de 3 anos, sobrevidas
com > 3 anos, e no grupo de DFS de 1 ano foram incluidos os caso de sobrevida
de 2 anos. Ou seja: a sobrevida avaliada neste trabalho se divide em DFS <3
anos e DFS> ou igual a 3 anos.

19
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4. ESTATISTICA

Foi realizado um estudo descritivo onde as variaveis categoricas foram
expressas pelas suas frequéncias absolutas e relativas. A distribuicdo das
variaveis métricas foi avaliada mediante determinacdo de suas medidas de
posicdo central e variabilidade (mediana, média e desvio padréo).



5. RESULTADOS

Foram encontrados 132 pacientes submetidos a duodenopancreatectomia
no HUCAM-UFES entre 2012 e 2021, sendo que, dentre esses, 30 pacientes
preenchiam critérios de exclusdo conforme literatura referida. Desta forma ha uma
taxa de perda na andlise de cerca de 23%.

Na Tabela 4 sdo mostradas caracteristicas epidemiologicas da populacao
estudada. A maioria (55%) dos pacientes era do sexo masculino, com idade igual
ou superior a 50 anos (77%). A média de idade foi 55,6 anos, sendo que o paciente
mais jovem tinha 24 anos e o0 mais idoso 76 anos. Os pacientes entre 41 e 50 anos
foram 19% do total e entre 71-80 anos foram 10%. Todas as
duodenopancreatectomias foram realizadas por indicacdo de tumor, a maioria deles

em cabeca do pancreas.

Tabela 4 — Caracteristicas epidemiolégicas dos pacientes estudados.

Variavel n %

Sexo Feminino 47 46
Masculino 55 54

ldade < 50 anos 25 24%
50 anos ou mais 77 76%

Distribuicao da Amostra em Idades

71-80
61-70
51-60

41-50

31-40
24-30 I
0% 5%  10%  15%  20%  25%  30%  35%  40%  45%

GRAFICO 1 - Distribuicdo da Amostra em ldades
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Na Tabela 5 estéo listadas a frequéncia na analise de variaveis temporais.
O tempo médio do intraoperatorio foi de 8,67 horas e o tempo médio de internacao,
em dias, foi de 20,34,

A cirurgia realizada em menos tempo durou 5 horas e a mais longa 15

horas.

Tabela 5—- Variaveis Temporais

Variavel Média
Duracgéao da Cirurgia 8,67 (h)
Tempo de Internagéo 20,34 (d)

Tempo Intraoperatoério

16
14
12

10

Gréfico 2 - Tempo de duracéo da cirurgia - intraoperatério



Na Tabela 6 estéo listadas a frequéncia das variaveis relacionadas a
Morbidade Peroperatoéria. As transfusdes intraoperatérias foram necesssarias
em 24% dos casos, sendo que desses a maior incidéncia (43%) foi em
pacientes entre 61 e 70 anos e em cirurgias com duracdo maior que 9 horas.
As complicacdes cirargicas ndo foram observadas em 71% dos casos.
Representam 8% as complicacdes menores, sem repercussao clinica. As Grau
| ou Il de CD foram 56%, as grau Il 3% e as grau IV 10%. O indice abrangente

de complica¢bes variou entre 2,3 e 39,5, com um valor médio de 19,8.

Quanto as fistulas pancreaticas, ndo foram observadas em 60% dos
pacientes. Biochemecal leak ( Fistula grau A) foram identificadas em 16%,
Fistulas grau B 14% e Fistulas grau C em 10%. 33% dos biochemecal leak
foram em pacientes entre 71-80 anos. 85% das fistulas grau B foram em
pacientes com menos de 40 anos. E a incidéncia por faixa etaria das fistulas
grau C se dividem entre os mais jovens (menos de 40 anos) e 0s septuagenarios
(71-80).

Sangramento pdsoperatorio grave (grau lll) foi evento raro, incidente

apenas em 2 % dos pacientes.

Tabela 6 — Morbidade Peroperatoria

Variavel

Tranfusdo de Sangue 24%
Pelo menos 1 complicagao 71%
Grau I-1l Clavien- Dindo 56%
Grau Il Clavien- Dindo 3%
Grau IV Clavien- Dindo 10%
CCl1 19,8
Presenca de Fistula 24%
Pancreatica

Biochemical leak 16%
Fistula Pancreatica Grau B 14%
Fistula Pancreatica Grau C 10%

Sangramento Posoperatorio 2%
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Sobre o desfecho de internacdo hospitalar, foi observado O6bito
intrahospitalar na mesma internacéo cirdrgica (até 30 dias pds cirurgia) em 9%
dos pacientes. A taxa da falha de resgate no tratamento foi de 10%. E a taxa de
readmissdo hospitalar por situacdes de saude relacionados a patologia de base
foi de 18% (a maioria desses, cerca de 82%, se deu por gastroparesia e infeccdes

intraabdominais e/ou de ferida operatoria).

Tabela 7 — Resultado de Internacéo

Variavel
Mortalidade Intrahospitalar 9%
Taxa de Falha de Resgate 10%
Taxa de Readmisséo 18%

Da analise oncoldgica da resseccéo cirurgica, foi observado que 12%
das ressecc¢des foram R1, 88% resseccdes RO ( resseccdes R2 foram excluidas
do estudo para equidade com trabalho referéncia). O numero de linfonodos
presentes na peca cirurgica resssecada variou de 5 a 32 linfonodos, sendo que

43% dos casos foram obtidos mais que 25 linfonodos.

A analise de tempo livre de doenca ( DFS — Disease free survival)
revelou que 60,7% tiveram pelo menos 1 ano de DFS e 16,7% pelo menos 3

anos.

Tabela 8 — Resultado Oncolégico

Variavel
Taxa de Ressecgbes R1 12%
N° de Linfonodos
0-10 20%
11-25 37%
> 25 linfonodos 43%
1 ano de DFS 60,7%

3 anos de DFS 16,7%
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6. DISCUSSAO

A literatura nacional a respeito dos resultados das
duodenopancreatectomias é escassa, havendo poucos trabalhos recentes. Em
2014, Fontes e colaboradores!® realizaram andlise retrospectiva de 97
duodenopancreatectomias realizadas na Santa Casa de Misericérdia de Porto
Alegre. O trabalho relatou mortalidade em 30 dias de 2,1%. As complicacdes
mais frequentemente encontradas foram fistula pancreéatica (10,3%), pneumonia
(10,3%) e gastroparesia (6%). Rezende et al'®, em trabalho publicado no ano de
2019, observaram mortalidade em 30 dias de 10,3%.

Um outro estudo, datado de 2016 e realizado no Hospital Governador
Israel Pinheiro, em Belo Horizonte, avaliou o0s resultados de 41
duodenopancreatectomias®®. A mortalidade relatada foi de 22%, com
complicacBes pos-operatdrias ocorrendo em 58% dos casos, sendo as principais
pneumonia (12,2%) e infeccao de ferida operatoria (12,2%). Fistula pancreatica,
fistula biliar, fistula gastrojejunal, choque e sepse, tiveram 9,7% de incidéncia
cada. Sindrome da angustia respiratdria aguda e derrame pleural incidiram sobre
4,9% dos pacientes.

Fica claro que, apesar de tantos avancos nas diversas areas da
Medicina, e mesmo depois de um século de existéncia, a
duodenopancreatectomia segue com elevadas taxas de morbimortalidade. A
mortalidade do presente estudo € de 9% da amostra, cerca de mais de 4 vezes
maior que a literatura de comparacdo. Essa taxa se deve a selecao de pacientes
( perda de cerca de 23% da amostra). Nos 30 pacientes excluidos do estudo a
mortalidade no primeiro més pds cirurgia foi inexistente. Desta forma, a
mortalidade real no contexto do servi¢o avaliado é melhor analisada em coortes
especificas e desdobramentos de variaveis. Analisando os trabalhos brasileiros,
notam-se incidéncias diversas de mortalidade e complicagbes, com predominio
de fistula pancreética, pneumonia e gastroparesia.

A fistula pancreatica € uma das complicacbes mais temidas da
duodenopancreatectomia. No presente trabalho, a mesma ocorreu em 24% dos

pacientes. Sendo que tal complicacdo se fez presente em todos os casos que
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evoluiram a o6bito intrahospitalar, seja como fator direto de sepse, seja por
prolongamento da internacdo e desencadeador de outras complicacfes
intraabdominais ou sistémicas.?! Um dado relevante observado foi que desses
9 pacientes apenas 1 apresentava ducto de virsung maior que 0,5 cm, além disso
todos receberam transfusdo sanguinea no intrahoperatorio. Desta forma, se
corrobora o que a literatura apresenta, Ductos Pancreaticos Principais maior
que 0,5 cm estéo relacionados a uma incidéncia menor de fistula pancreética,
quando analisados isoladamente (DPP < 0,5 em 43,8% de fistulas grau C em
Hu et al?®® . E importante ressaltar que ha outros fatores que influenciam a
ocorréncia de fistula pancreética, por exemplo, textura pancreatica amolecida,
transfusdo sanguinea intraoperatoéria e o uso de quimioterapia antes da cirurgia.

Uma variavel que se apresentou consideravelmente relevante foi a
necessidade de transfusdo sanguinea intraoperatoria, com incidéncia de 24% do
total de pacientes, sendo que desses 60% apresentara bilirrubinas totais = 15
mg/dL. Dolejs et al??, em seu estudo com mais de 2500 pacientes submetidos a
duodenopancreatectomia, observaram maior necessidade de transfusdo (34%
versus 23,1%, com p valor < 0,01) nesses pacientes.

E interessante destacar também que Rocha et al?°, em estudo com
pacientes submetidos a duodenopancreatectomia, observaram menor sobrevida
Nno primeiro ano nos pacientes que passaram por transfusdo de hemoderivados
no periodo perioperatério. Uma metanalise recente, envolvendo transfuséo
perioperatdria em pacientes com cancer de pancreas encontrou uma sobrevida
em cinco anos 2,5 vezes menor em pacientes submetidos a hemotransfuséo.2324
Ha resultados semelhantes com tumores de outras localizagfes, tais como
pulmao, intestino grosso, figado, estdmago e esbdfago.?® Interroga-se que haja
mecanismos imunoldgicos associados a transfusdo levando a esses piores
resultados oncoldgicos.

E preciso, portanto, chamar a atencédo para a necessidade de se pesar,
além dos riscos inerentes a transfusdo sanguinea, como reac¢des hemoliticas e
alérgicas, a sua provavel influéncia negativa na evolucdo de pacientes
oncoldgicos. Nesse contexto, € importante estar ciente de um maior risco de
pacientes com hiperbilirrubinemia, DPP < 0,5 cm, dentre outros fatores, de
serem submetidos a hemotransfus&o.?®

A incidéncia de sangramento pés-operatdrio apesar de pequena, no
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presente estudo, se relacionou a morbidade pos operatoria importante, incidindo
com reabordagem e 6bito. De Pastena et al*’, em estudo com 1500 pacientes,
encontraram niveis = 7,5 mg/dL de BT como fator de risco isolado para
desenvolvimento de hemorragia pos-duodenopancreatectomia. Outro estudo,
com 218 pacientes na India, identificou bilirrubinas = 10 mg/dL e fistula
pancreatica como fatores de risco para sangramento  poés-
duodenopancreatectomia.?’?82° De fato, todos os casos encontrados no
presente estudo apresentavam-se ainda com niveis sericos de bilirrubina

maiores que 10 mg/dL.

O tempo intraoperatério apesar de ser um fator que sofre varias
interferéncias (condi¢cdes anatdmicas, tipo de resseccdo e linfadenectomia,
existéncia de condi¢cdes prévias — colangite, drenagem de via biliar, protese
endoscopica — comorbidades especificas, dentre outros), € um dado sempre
relevante nos estudos por trazer morbidade isolada no resultados das
duodenopancreatectomias. Dolejs et al?® e Sauvanet et al??, previamente citados,
encontraram maior mortalidade em pacientes tempo operatorio maior que 6 horas,
porém ressaltam a necessidade de comparativos que representem mesma
situacdo populacionais e de recursost®1%20, No comparativo com a literatura de
base, o benchmark tempo cirlrgico é semelhante ao encontrado nos dados do
servico em questédo (7,5 h x 8,67 h), porém, é imprenscidivel ressaltar que como
se trata de pacientes operados em um Servico de Residéncia Médica
(Anestesiologia, Cirurgia Geral, Cirurgia do Aparelho Digestivo) e Residéncia
Multidisciplinar, esta variavel sofre o viés do treinamento profissional dessas
especialidades, demandando acréscimo de tempo intraoperatério para
adequada formacéo do especialista.

O tempo de internacéo hospitalar € muito variavel e depende de fatores
relacionados a disposicdo dos Servicos de Saude e ao acesso a métodos
diagnosticos e terapéuticos especificos e a condi¢des clinicas dos pacientes
(estado nutricional, presenca de colestase infecciosa, necessidade de
instervencdes prévias a resseccdo e outras'’1®). O comparativo realizado entre
os dados desse trabalho com os referencias publicados e outras publicagcbes na
literatura demostram que essa variavel € melhor analisada em avaliagdo num

mesmo contexto. Foi observado que ao longo dos 10 anos de avaliacado do
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trabalho, o tempo de internacdo hospitalar reduziu de uma média de 34 dias (
2012-2016) para uma média de 22 dias. Além disso, vale ressaltar que do
contexto dos 102 pacientes 42 receberam alta hospitalar em menos de 12 dias.
Desta forma, assim como propde Sauvanet et al’®, o tempo de internacéo se

configura melhor como uma analise interna ao longo do tempo.

Avaliando de forma geral as complicacdes cirdrgicas relacionadas a
duodenopancreatectomias, vale ressaltar a seguranca da andlise tendo como
base a classificacdo de Clavien-Dindo e o indice abrangente de complicacfes
(CCl 1), transformando dados enviesados em quantificacfes estatisticamente
analisaveis. Corroborando a literatura mundial, onde a maioria dos casos se
apresentam como Grau | ou Il de complicagbes, com a ressalva de menor
incidéncia ( 62% x 56%) no trabalho em questdo, reproduzindo um indice
mediano menor de CCI 1 19,2. Por outro lado, foi observado um indice maior de
complicacBes graves (grau 1V) neste trabalho. Para compreender melhor esses
dados, faz-se necessério desdobrar este trabalho em minucias que revelem as
caracteristicas epidemiolégicas, clinicas e patologicas que envolvem este tipo
de paciente e tratamento, cujo objetivo ultrapassa a proposta atual.

A taxa de falha no resgaste (mortes por complicacbes > grau Il /
pacientes com complicacbes grau >ll) revela a capacidade do servico de
saude ndo s6 em executar o diagndstico, tratamento e cirurgia de resseccao
dos tumores periampulares, bem como a capacidade de atuar contra a
morbidade trazida por complicacbes grau >ll, dando a possibilidade de
recuperacao e reinsercdo do paciente a sociedade. * Os dados coletados
sao semelhantes ao da literatura ( 10% x 9%), por se tratar de comparativos
de centros de referéncia em cirurgia hepatobiliopancreaticas, com recursos
terciarios para intervencdes precoces em casos de complicacdes.

E preciso, no entanto, atentar-se para a possibilidade de que a maior
morbimortalidade de pacientes submetidos a duodenopancreatectomias deva-
se aos mesmos apresentarem- se jA em estado mais avancado de doenca e
com maior debilidade fisica, sem necessariamente haver relacdo causal direta

entre recurso oferecido x resultado esperado. 3334

Dos dados influenciadores em sobrevida e resultados, a analise
oncoldgica das ressecc¢des se faz relevante por estar inserida dentro de um
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contexto de progndstico. Rezende et al*® reforca a referéncia de seguranca
de 15 linfonodos ressecados para uma adequada linfadenectomia e taxa de
menos de 0,09% de recidiva linfonodal de doenga no primeiro ano ( para
adenocarcinoma de cabeca de pancreas). Para Torres et al®® nimero de
linfonodos retirados na linfadenectomia padréo deve ser = 15 para adequado
estadiamento patolégico da doenga e deve ter um quociente nodal <0,237. Ha
dados conflitantes na literatura médica a cerca dessa quantidade numeraria
de linfonodos a serem ressecados no tratamento de tumores perihilares,
porém, esse alvo de 15 linfonodos vem sendo usado como garantia de
resseccdo adequada das estruturas linfaticas que envolvem os 180° laterais
direitos da artéria mesentéria superior3>3¢, promovendo um resultado
oncoldgico e uma sobrevida ampliada. No presente estudo o numero médio
de linfonodos encontrado foi de 18, sendo que nas resseccfes dos ultimos
5 anos foram encontrados mais de 20 linfonodos.

Outro dado a se analisar € a sobrevida livre de doenca. Todos os
pacientes apresentaram critérios oncologicos para Terapia adjuvante.
Apenas 5% nao realizaram por motivos néo includentes a esta analise. Na
avaliacdo dos dados se observa que ndo ha registro de dados suficientes para
analisar estatisticamente uma real taxa de sobrevida livre de doenca. (mudancga
de centro de seguimento, obito por outros motivos e locais de assisténcia sem

registro continuado, perda de seguimento ambulatorial, por exemplo).

Os dados encontrados sdo congruentes a literatura comparada (
como se observa na Tabela 9), porém para melhor andlise ha decessidade

de desdobramentos e registros adequados néo viabilizados.

Além disso, o delineamento retrospectivo e com pesquisa em dados
registrados em prontuario se apresenta como limitacéo devido a impossibilidade
de analisar todas as variaveis que seriam de interesse dos pesquisadores e
que talvez pudessem impactar no estudo. Sugere-se a realizagdo de novos
estudos a fim de esclarecer e, eventualmente, formar consenso acerca de tema
de tamanha importancia e presenca na pratica medica.

Tabela 9- Comparativo dos dados
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Variavel Medifél:r;tc:gz Referéncia HUCAM
Duracéao da Cirurgia 6,1 7,5 8,67
Tempo de Internagao 13 15 20,34
Tranfusdo de Sangue 13% 23% 24%
Pelo menos 1 complicagao 65.3% 73% 71%
Grau I-1I Clavien- Dindo 53% 62% 56%
Grau Il Clavien- Dindo 19% 30% 3%
Grau IV Clavien- Dindo 2% 5% 10%
CCl1 20,9 20,9 19,2
Presenca de Fistula 10% 19% 24%
Biochemical leak 8% 13% 16%
Fistula Pancreatica Grau B 8% 15% 14%
Fistula Pancreéatica Grau C 2% 5% 10%
Sangramento Pdsoperatorio 4% 7% 2%
Mortalidade Intrahospitalar 0% 1,60% 9%
Taxa de Falha de Resgate 0% 9% 10%
Taxa de Readmisséao 16% 21% 18%
Taxa de Resseccbes R1 27% 39% 12%
N° de Linfonodos 19 16 18
1 ano de DFS 42% 53% 60,70%
3 anos de DFS 0% 9% 16,70%




3 anos de DFS
1 ano de DFS

N2 de Linfonodos
Taxa de Ressecgdes R1
Taxa de Readmissdo
Taxa de Falha de Resgate
Mortalidade Intrahospitalar
Sangramento Pdsoperatoério
Fistula Pancreatica Grau C
Fistula Pancredtica Grau B
Biochemical leak
CCl1
Grau IV Clavien- Dindo
Grau lll Clavien- Dindo
Grau I-1l Clavien- Dindo
Pelo menos 1 complicagdo
Tranfusdo de Sangue
Tempo de Internagao

Duragao da Cirurgia

Comparacao linear de dados

GRAFICO 2 - COMPARAGCAO DE DADOS
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B HUCAM
B REFERENCIA

Este estudo tem limitagcdes inevitaveis. Primeiro, os critérios de selecdo

para os pacientes de referéncia de baixo risco ndo incluiram caracteristicas

intraoperatorias, como textura da glandula, tamanho do ducto pancreatico ou

outras variacdes técnicas na realizacdo da cirurgia. Embora esses fatores tenham

impacto nos resultados, eles raramente estdo disponiveis no préoperatorio e,

portanto, carecem de valores pragmaticos. Em segundo lugar, embora a
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notificacdo de complicacdes e fistulas pancreaticas tenha sido padronizada para
todos os centros, indicadores oncoldgicos como margens de resseccao e numero
de linfonodos ressecados foram registrados de acordo com os protocolos locais.
Assim, algumas variacdes relacionadas a diferenca de definices e qualidade dos
exames patoldgicos em diferentes centros ndo podem ser excluidas. Como este
estudo nédo foi projetado para avaliar os resultados apds DP laparoscopica ou
robdtica, nenhuma concluséo generalizivel deve ser tirada dessas comparacoes,
que servem como uma ilustracdo da utilidade dos valores de referéncia na

avaliacao dos resultados.
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7. CONCLUSAO

O perfil dos pacientes submetidos a duodenopancreatectomias no
servico em questdo é de maioria homens, com mais de 50 anos, por tumores
periampulares, sobretudo, neoplasia de cabeca de pancreas, sob um tempo
cirdrgico de 8,67 h e um tempo de internacdo de 20,34 dias. As taxas de
morbidade de concentram em complicacdes com fistulas pancreaticas.
Evidenciamos condicBes estatisticamente semelhantes e algumas
sobressalentes a literatura estudada, ressaltando a necessidade de novos
estudos que contemplem e desdobrem dados especificos presentes na gama de
fatores relacionados a duodenopancreatectomia e, assim, se proponha
protocolos para rotina de servico que sejam compativeis ao preceitos basicos do
SUS, promovendo equidade, igualdade, universalidade e integralidade, atuando

como centro terciario de saude.
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ANEXO 1

Objective: To use the concept of benchmarking to establish robust and
standardized outcome references after pancreatico-duodenectomy (PD).
Background: Best achievable results after PD are unknown. Consequently,
outcome comparisons among different cohorts, centers or with novel surgical
techniques remain speculative.

Methods: This multicenter study analy zes consecutive patients (2012-2015)
undergoing PD in 23 international expert centers in pancreas surgery. Out-
comes in patients without significant comorbidities and major vascular
resection (benchmark cases) were analyzed to establish 20 outcome
benchmarks for PD. These benchmarks were tested in a cohort with a poorer
preoperative physical status (ASA class > 3) and a cohort treated by minimally
invasive approaches.

Results: Two thousand three hundred seventy-five (38%) low-risk cases out
of a total of 6186 PDs were analyzed, disclosing low in-hospital mortality
(< 1.6% ) but high morbidity, with a 73% benchmark morbidity rate cumulated
within 6 months following surgery. Benchmark cutoffs for pancreatic fistulas
(B-C), severe complications (> grade 3), and failure-to-rescue rate were 19%,
30%, and 9%, respectively. The ASA >3 cohort showed comparable mor-
bidity but a higher in hospital-mortality (3% vs 1.6%) and failure-to-rescue





