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1. INTRODUGAO




A histdria da cirurgia pancreatica tem inicio ao final do século XIX na Italia, em
1898, Alessandro Codivilla descreveu a primeira gastroduodenopancreatectomia
(GDP) nédo anatbmica. A reconstrucdo foi realizada através de
gastroenteroanastomose em Y de Roux e colecistojejunoanastomose, nao foi
realizado a anastomose com o pancreas remanescente ou qualquer tipo de sutura
para oclusdo do ducto pancreatico principal. Em decorréncia do tratamento
inadequado do remanescente pancreatico, o doente evoluiu com saida de secrecao
pela ferida operatdria e desenvolveu quadro de esteatorréia seguido por caquexia e
faleceu apds 18 dias do procedimento. (apud Schenneldorfer).(")

Em 1898, Willian Halsted realizou a primeira excisao parcial do duodeno e
pancreas em uma doente com quadro de ictericia obstrutiva. Inicialmente, suspeitou
de coledocolitiase, no entanto, durante o ato operatério, apds abertura duodenal,
observou que a ictericia era resultante de uma tumoragao na ampola de Vater. Assim,
o autor realizou a excisdo da borda mesentérica do duodeno, de parte da via biliar
distal e parte do ducto pancreatico. A doente apresentou boa evolucéo e apds quase
quatro meses realizou a anastomose colecistoduodenal para reestabelecer a
drenagem da via biliar. Mais tardiamente, no mesmo ano, a doente faleceu por recidiva
da doenga tumoral com obstrugdo das anastomoses realizadas no segundo
procedimento.(?-3)

Esses dois primeiros procedimentos foram seguidos por algumas tentativas de
duodenopancreatectomias (DPs) em cadaveres humanos, demonstrando a
possibilidade de realizagao das resseccdes pancreaticas e opgdes para tratamento do
coto pancreatico remanescente, conforme referido por Desjardins e Sauve.?
Pesquisa com anastomose pancreatojejunal em animais foi realizada por Coffey em
1909, para melhor compreensdo de como reestabelecer o fluxo das secrecdes
pancreaticas entre o pancreas e intestino.®

Em 1909, o cirurgido alem&o Walther Kausch realizou a primeira DP parcial
com sucesso para tratamento de neoplasia periampolar. O primeiro tempo da cirurgia
consistiu na realizagdo de uma colecistojejunoanastomose, dois meses apos, realizou
a ressecgao em bloco composta por gastrotomia, sutura e fechamento do piloro,
duodenectomia proximal, pancreatectomia cefalica e sutura do colédoco distal. A
reconstrugdo foi feita através de uma gastroenteroanastomose e uma

pancreatoduodenoanastomose.®
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Em 1935, Allen Whipple descreveu os primeiros dois casos de DP em dois
tempos. O primeiro tempo cirurgico era composto por uma colecistogastroanastomose
e uma (gastroenteroanastomose. O segundo tempo consistia na
pancreatoduodenectomia e sepultamento do coto pancreatico remanescente.®) Em
1940, Whipple descreveu a primeira GDP em tempo unico e, a partir de 1942, ele
iniciou 0 emprego da pancreatojejunoanastomose em substituicdo ao sepultamento
do coto pancreatico remanescente. Sendo assim, Whipple padronizou a GDP,
procedimento preconizado no tratamento de doencas benignas e malignas
periampolares.(2-3)

Em 1937, Alexander Brunschwig realizou a duodenopancreatectomia radical
para tratamento do cancer de pancreas, o procedimento foi realizado em dois tempos,
sendo composto por uma derivagao biliodigestiva colecistogastrica e no segundo
tempo realizou a duodenopancreatectomia.(?-

A duodenopancreatectomia com preservagao pildrica (DPPP) foi inicialmente
descrita por Kenneth Watson em 1944. Basicamente, substituia-se a
gastroenteroanastomose por uma duodenojejunoanastomose terminoterminal.(®) Em
1978, Traverso e Longmire reintroduziram a DPPP no armamentario cirargico do
tratamento do céancer periampolar, substituindo a anastomose duodenojejunal
terminoterminal pela anastomose terminolateral.(") Inicialmente o procedimento foi
empregado no tratamento da pancreatite crénica. No entanto, este procedimento
ganhou maior aceitagdo entre os cirurgides pancreaticos pela redugdo de
complicagdes e ganhos nutricionais associados a preservagao pilérica e do
estdbmago.®

Uma das principais indicagcbes da GDP ou da DPPP é o tratamento de
neoplasias periampolares representadas por tumor da cabega do pancreas, tumor da
papila duodenal, tumor do colédoco e tumor do duodeno. Sendo assim, o tempo de
sobrevida e tempo livre de doenga apds o procedimento cirurgico sao fundamentais
para o tratamento adequado dos tumores periampolares. Existia o receio de que a
preservacado pilorica sem a antrectomia poderia favorecer a recidiva precoce da
doenca. Entretanto, Seiler et al ® e Tran et al ® nao reportaram diferengas com
significancia estatistica na taxa de sobrevida e tempo livre de doenga entre os dois
procedimentos, comprovando que a duodenopancreatectomia com preservacao
pilérica seria igualmente eficaz em relagdo a gastroduonedopancreatectomia no

tratamento das neoplasias malignas periampolares.
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E importante ressaltar que, tanto a GDP como a DPPP oferecem taxas de
morbidade, mortalidade e qualidade de vida muito semelhantes.('%

Todos os procedimentos cirurgicos ndo sao isentos de complicagdes e estas
complicagbes podem ser resultantes do préprio ato cirargico, como também
resultantes de exacerbagdes de comorbidades apresentados pelos doentes. No
campo das cirurgias do aparelho digestivo, tal afirmacédo nédo é diferente,
especialmente nas cirurgias pancreaticas. A GDP e a DPPP s&o procedimentos de
alta complexidade técnica na ressecg¢ao e nas reconstrugbes do trato alimentar,
pancreatica e biliar.

As complicagdes, tanto da GDP como da DPPP, sdo temidas por muitos
cirurgides e estdo presentes com certa frequéncia. Durante as décadas de 1960 e
1970, a realizag&o de ressecgdes pancreaticas foi questionada por alguns cirurgides,
como Crile Jr, que defendia a realizagao de derivagdes paliativas para o tratamento
do cancer de pancreas em detrimento aos procedimentos de ressecgéo tumoral.('!)

A partir de 1980, a medicina incorporou os rapidos avangos que ocorreram nas
diversas areas do conhecimento, e o tratamento cirurgico experimentou acentuado
desenvolvimento. Dessa forma, o desenvolvimento de cirurgias complexas e melhora
do manejo pds operatorio contribuiram na redugdo da mortalidade da cirurgia
pancreatica, tanto que em centros de grande volume, a mortalidade € inferior a 5%
nos dias de hoje.(? No entanto, as complicagbes relacionadas a cirurgia pancreatica
permanecem com incidéncia elevada, podendo ocorrer em até 73% dos doentes
operados.(13)

As principais complicagbes com as cirurgias pancreaticas aumentam de forma
consideravel os custos hospitalares e, quando ha necessidade de nova intervengcao
cirurgica, e estes podem triplicar, além de significativo aumento da mortalidade pds-
operatéria.'® Dentre as complicagbes pos-operatorias pancreaticas, a fistula
pancreatica poés-operatéria (FPPO), a hemorragia poés-operatéria, o retardo do
esvaziamento gastrico (REG) e a infeccdo pos-operatéria aumentam de forma
significativa o tempo de internagéo e os custos hospitalares.('%)

Centros de alto volume para cirurgia pancreatica sao definidos como servigos
que realizam mais de 19 ressecgdes pancreaticas por ano.('® Inicialmente, acreditava-
se que centros de baixo volume cirurgico para pancreatectomias, teoricamente com
menor experiéncia, apresentavam maiores indices de complicacdo, internagao

prolongada e, consecutivamente, maior gasto hospitalar.(*) No entanto, recentemente

Introducao



observou-se que nao ha grande diferengca em morbimortalidade entre centros de alto
e baixo volume, havendo mais ébitos em centros de menor volume pelo retardo da
detecgéo e tratamento das complicagdes.(®)

A normatizacdo da fistula pancreatica foi estabelecida em 2005 por Bassi et al
apds consenso internacional realizado em Verona, Itdlia, e atualizado em 2016.(17-18)
Sua ocorréncia é descrita em 3 a 45% de todos os procedimentos pancreaticos.('®) E
definida pela deficiéncia na cicatrizagdo da anastomose pancreatojejunal ou por um
extravasamento de secrecao pancreatica oriunda do parénquima pancreatico, nao
estando diretamente relacionada ao tipo de anastomose pancreatojejunal realizada.
Seu diagndstico é realizado através da dosagem da amilase na secregao drenada da
cavidade abdominal, com valor superior & trés vezes o valor da amilase sérica. E
subdivida em trés classes (A, B e C) segundo o impacto clinico da fistula no doente.
A fistula grau A é definida como “quimica”, por ndo apresentar repercussao clinica. A
fistula grau B, por sua vez, implica em alguma modificagcdo com relagdo a conduta a
ser adotada no pdés-operatério (drenos mantidos por mais de trés semanas ou
necessidade de abordagem endoscopica ou percutanea). Enquanto a fistula grau C
corresponde aos casos que necessitam de reoperacao, ou, no qual ha aparecimento
de disfungado organica que seja atribuida a fistula pancreatica. A fistula pancreatica
permanece como principal complicagdo da cirurgia pancreatica.('8)

O retardo do esvaziamento gastrico (REG) é uma complicagao ndo desprezivel
ap6s a realizacdo de cirurgia pancredtica. E descrito em até 40% dos doentes
submetidos as pancreatectomias, podendo ocorrer tanto em pancreatectomias
cefalicas como distais.('® Foi definido em 2007 por Wente et al como a inabilidade do
doente em aceitar a dieta oral ao término da primeira semana de pds-operatério, a
necessidade de uso de sonda nasogastrica por um periodo prolongado e a
necessidade de alimentacgdo por via enteral ou parenteral.(29

O mecanismo pelo qual o retardo do esvaziamento gastrico se estabelece,
tanto apdés a duodenopancreatectomia com preservagao pilérica como a
gastroduodenopancreatectomia, ndo € muito claro. Todavia, existem algumas teorias
que tentam explicar essa complicagao, apresentando provavel etiologia multifatorial.
Uma das teorias existentes afirma que ha perda da produgao do horménio motilina,
horménio que apresenta papel fundamental no esvaziamento gastrico. Outra teoria
sugere que o retardo do esvaziamento gastrico ocorre por contragdo excessiva do

piloro ou por atonia do antro gastrico, em decorréncia de lesdo do nervo vago ou por
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lesdo do préprio piloro durante o procedimento cirurgico. Outra explicacédo para a
ocorréncia do REG é por alteracdo vascular do piloro resultante da dissecg¢ao
cirdrgica.®"

O retardo do esvaziamento gastrico n&o é exclusivo da
duodenopancreatectomia com preservacao pildrica, podendo ocorrer também nas
GDPs e pancreatectomias distais. Parmar et alt?? verificou que o REG nao esta
relacionado a técnica cirurgica empregada e sim as complicagdes intracavitarias,
como presenga de fistula, hemorragia intracavitaria, infecgao e outras.

O retardo do esvaziamento gastrico foi definido em consenso internacional em
2007 e é classificado em graus (A, B e C), de acordo com a repercussao clinica
apresentada e seu manejo pés-operatério. No grau A, o doente é incapaz de tolerar
dieta oral até sete dias, com necessidade de uso de sonda nasogastrica superior a
trés dias, associado ou ndo a vomitos ou distensao gastrica e utilizagdo ou nao de
agentes procinéticos para o seu tratamento. No grau B, o doente ndo consegue
realizar ingesta oral até o término da segunda semana, com necessidade do uso de
sonda nasogastrica por um periodo superior a sete dias, associado a vomitos ou
distensao gastrica e que necessita de uso de procinéticos. O grau C representa a
inabilidade de tolerar dieta oral apés 21 dias, com uso de sonda nasogastrica por um
periodo maior de quatorze dias, associado a vémitos, necessidade de uso agentes
procinético e uso de dieta enteral ou parenteral.(?)

O REG apos as pancreatectomias também pode ser divido em primario e
secundario. O primario manifesta-se na auséncia de outras complicacdes
intracavitarias. O REG secundario é resultante de outras complicagdes intra-
abdominais como fistulas e colegdes que resultam em quadro de gastroparesia e
inabilidade de tolerar a dieta oral ofertada ao doente.(?0)

Conforme mencionado anteriormente, o REG é uma complicagdo nao
desprezivel das cirurgias pancreaticas e raramente € causa de o6bito. No entanto,
determina importante desconforto pds-operatoério e prejudica a qualidade de vida do
doente. Além disso, em alguns casos, pela necessidade de uso prolongado de sonda
nasogastrica e necessidade de uso de medicagdes procinéticas, pode aumentar o
tempo de internagcédo do doente, os custos de internagao e, quando indicado, retardar
a quimioterapia adjuvante.®?

Havendo suspeita clinica de REG, alguns exames podem ser utilizados para a

confirmacgéao diagndstica. A cintilografia gastrica € o melhor exame para diagndstico,
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sendo avaliada a quantidade de alimento marcado com o radioisotopo Tc-99m
remanescente no estbmago apds quatro horas desde ingesta inicial e € considerado
positivo quando 10% ou mais do alimento marcado permanece no estdmago.®? Outro
exame disponivel € o teste respiratorio que mede a quantidade de CO2 exalada apés
a ingesta de alimento marcado com &cido octandico.?® A manometria do antro
gastrico também ¢é descrita como método diagnédstico, ao evidenciar indice de
mobilidade do antro gastrico diminuido na presenga de REG. Exames de imagem
como a tomografia computadorizada de abdome e ressonancia magnética podem ser
empregadas para auxiliar no diagnéstico de REG.")

O tratamento clinico de retardo do esvaziamento gastrico é feito através do uso
de dieta liquida em pequena quantidade e fracionada. O uso de medicacbes
procinéticas também é preconizado. Nos Estados Unidos da América, a unica
medicacao aprovada para o tratamento do REG é a metoclopramida, que promove
contracdo do fundo e antro gastrico e estimula a contragdo antroduodenal. A
domperidona também pode ser utilizada no tratamento do REG, com mecanismo
semelhante a metoclopramida. Outra medicagao a ser utilizada s&o os antibioticos
macrolideos, como a eritromicina por via oral que, por ser agonista da motilina e se
combinar com os receptores de motilina no estdmago, acaba promovendo a
contratilidade gastrica. O uso da toxina botulinica por via endoscopica injetada
diretamente no piloro, apesar de descrito em apenas alguns casos, apresenta taxa
consideravel de sucesso no tratamento dessa afecgdo.?")

Na tentativa de minimizar o REG e outras complicacdes, diversos autores
propuseram modificagbes para realizagcdo da anastomose duodenojejunal apds a
resseccdo com a realizagdo da anastomose duodenojejunal pré-colica ou com a
anastomose transmesocdlica, ndo havendo diferenga entre as técnicas propostas. °
Além disso, compararam-se as duas técnicas mais utilizadas para a realizagao da
anastomose pancreatica, a pancreatojejunoanastomose e a anastomose
pancreatogastrica, com o intuito de se verificar uma menor incidéncia de FPPO. Os
estudos sdo conflitantes sobre qual técnica apresenta a menor taxa de fistula
pancreatica no pos-operatorio.(24-25)

Com o objetivo de minimizar as complica¢des oriundas da DPPP proposta por
Traverso e Longimire(”), Machado et al?® propuseram modificagdo a técnica original
de Whipple substituindo a reconstrucdo em alga unica pela reconstru¢ao em duas

alcas em Y de Roux para as anastomoses pancreatojejunal e hepaticojejunal. Tal
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técnica ainda é empregada e foi adaptada com modificagdes para a cirurgia
minimamente invasiva laparoscopica.@”)

No Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade de Misericordia da Santa
Casa de Sao Paulo, no final da década de 1990, apos sistematizagdo progressiva,
adotou-se a duodenopancreatectomia com preservagao pilérica, sendo a
gastroduodenopancreatectomia reservada a casos especificos, como estase gastrica
por estenose duodenal, extensao proximal do tumor em diregcéo ao piloro, linfonodos
piléricos comprometidos e comprometimento vascular apés a sec¢do duodenal. A
DPPP passou por modificagdes ao longo do tempo até a sua padronizagao pelo grupo.

A reconstrugao inicia-se pela realizagcdo da anastomose pancreatojejunal
término lateral do tipo ducto mucosa com alga jejunal transmesocolica. Na
impossibilidade da realizacdo da anastomose do tipo ducto mucosa, nos casos de
pancreas com consisténcia normal e ducto fino, opta-se pela telescopagem, e
atualmente tem sido feita pelo método proposto por Peng.?®) Na presenga de pancreas
de consisténcia normal com ducto passivel de anastomose, opta-se pela realizagao
da anastomose do tipo ducto mucosa.

Apds a anastomose pancreatica, realiza-se a hepaticojejunoanastomose,
terminolateral, precedida da seccao desta, assim, as duas anastomoses ficam
isoladas, individualizando-se a secrecao biliar da pancreatica. Conforme observado
por Pacheco Jr.?%30) ha a recanalizagdo da ligadura nas reconstrugdes com alga de
Kenneth-Warren es6fago-gastricas. Sendo assim, optou-se pela modificagdo que
inclui a secgao da alga jejunal sem a necessidade de preparo vascular mesenterial,
em contaposicéo a técnica de Machado et al?® na qual ha a necessidade de preparo
mesenterial para a realizagao das anastomoses pancreatojejunal e hepaticojejunal em
duplo Y de Roux.

Apos a fixagao da alga jejunal no mesocodlon, prossegue-se com a anastomose
duodenojejunal terminolateral pré-cdélica, em dois planos. Dessa forma, o bolo
alimentar e a anastomose duodenojejunal estdo expostos aos sucos biliopancreaticos.

Por fim, realiza-se a drenagem da anastomose pancreatojejunal e
hepaticojejunal com dois drenos de silicone exteriorizados no flanco direito, conforme
demonstrado na figura 1. Na padronizagao descrita, utiliza-se a sonda nasoenteral de
rotina e, mais recentemente, ndo se utiliza a sonda nasogastrica, sendo retirada apos

aspiragéo do estbmago no pos-operatorio imediato.
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Figura 1 — Reconstrugédo pds duodenopancreatectomia com preservagao pilérica

Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandandade da Santa Casa de Misireicérdia de Sao Paulo. 1 —
Anastomose pancreatojejunal. 2 — Enteroentero anastomose. 3 — Kenneth Warren Modificado. 4 — Anastomose

hepaticojejunal. 5 — Anastomose duodenojejunal.

A amilase sérica e do liquido do dreno sao quantificadas no terceiro e no sétimo
dia de pds-operatorio. Na auséncia de fistula pancreatica estabelecida pela dosagem
de amilase no terceiro dia de pds-operatério e em doentes sem evidéncias de
comprometimento do estado geral, inicia-se agua e dieta enteral por sonda
nasoenteral. Havendo boa aceitacdo da dieta enteral, com restabelecimento de
transito intestinal, a dieta oral é introduzida no quinto dia de pds-operatério e é
progredida até a alta hospitalar. No sétimo dia, dosa-se a amilase sérica e do dreno
novamente e, na auséncia de fistula pancreatica, inicia-se a tracdo dos drenos com
retirada dos mesmos no nono ou décimo dia de pds-operatério e o doente tem alta
hospitalar. Caso haja fistula detectada, os drenos sao mantidos até formagédo de
trajeto, que ocorre em torno do 21° dia de pds-operatorio, ndo sendo obrigatoria a
permanéncia do doente no hospital.

Introducao
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Por ser uma complicacdo nao desprezivel, apesar da baixa mortalidade, por
apresentar tratamento clinico que demanda maior periodo de internacdo com
aumentos de custos, retardar a adjuvancia e, por fim, comprometer a qualidade de
vida do doente, optou-se pela realizagdo do presente estudo para identificacdo de

fatores relacionados ao retardo do esvaziamento gastrico.

Introducao
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2. OBJETIVO
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O presente estudo tem o objetivo de identificar fatores associados ao
desenvolvimento de retardo do esvaziamento gastrico em doentes submetido a

duodenopancreatectomia com preservagao pilorica.

Objetivo



13

3. CASUISTICA E METODOS
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Este estudo foi realizado com dados do banco de registro do Grupo de Vias
Biliares e Pancreas do Departamento de Cirurgia da Irmandade da Santa Casa de
Misericordia de S&o Paulo. O projeto de pesquisa foi inicialmente submetido a
Plataforma Brasil e para apreciacdo do Comité de Etica em Pesquisa da Irmandade
da Santa Casa de Misericordia de Sao Paulo. Apds avaliagao do estudo, o mesmo foi
considerado adequado do ponto de vista ético e liberado para sua realizagao através
do parecer de numero 2.190.956 e CAAE 71270817.2.0000.5479 (Anexo 1). Para a
realizagdo do estudo, solicitou-se a liberacdo das assinaturas do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido, por ser evento raro a ser estudado e, também, por
se tratar de estudo no qual os doentes, em sua grande maioria, foram previamente
submetidos a procedimentos cirurgicos para o tratamento de doengas oncologicas
com baixa taxa de sobrevida a longo prazo, impossibilitando a coleta dessas
assinaturas.

Todos os doentes submetidos a DPPP, de janeiro de 2001 a dezembro de 2016,
foram considerado aptos para participagao nesse estudo. Os doentes cujos protocolos
ou prontuarios médicos nao puderam ser acessados foram excluidos do estudo.

O projeto realizado tem carater retrospectivo e transversal obtido através da
analise dos dados de 95 doentes submetidos a duodenopancreatectomia com
preservacgao pilérica no periodo de janeiro de 2001 a dezembro de 2016. Para a
caracterizagdo de casos com complicagdo relacionada ao procedimento cirurgico,
adotou-se o tempo de corte de 10 ou mais dias de internagao, conforme protocolo do
Grupo de Vias Biliares e Pancreas. Os critérios utilizados para a caracterizagao de
fistula pancreatica e retardo do esvaziamento gastrico seguiram os estudo de Bassi
et al('8-17) e Wente et al('9).

A analise estatistica foi realizada com o software IBM® SPSS® Statistics para
Windows, versao 21.0, IBM Corporation, Armonk, Nova lorque, EUA e com o software
SigmaStat para Windows, versao 3.5, Systat Software, San Jose, Carlifornia, EUA.

Para o estudo, utilizou-se o valor de significancia estatistica menor ou igual a
5% (p < 0,05) para todas as analises, com exce¢ao da analise univariada, na qual foi
adotada o valor de p < 0,1. Para a analise univariada por regressao logistica foi
utilizada para a exploragao de correlagao entre as variaveis preditoras e as variaveis
desfecho (Retardo do Esvaziamento Gastrico) . As variaveis que apresentaram valor
de p 0,1 foram incluidas na analise multivariada por regresséao logistica pelo modelo

Backward Stepwise Likelihood Ratio.(®"

Casuistica e Método
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Para a comparagéo de proporgdes recorreu-se aos teste de Qui Quadrado.®")

As analises descritivas para os dados quantitativos com distribuicdo normal
foram realizadas apresentando-se as médias acompanhadas dos respectivos desvios
padrdo e, para aquelas que nao apresentaram distribuicio normal, foram
apresentadas com medianas e intervalo interquartil (25% - 75%). As variaveis
categoricas foram expressas através de suas frequéncias e porcentagens.

O pressuposto da distribuicdo normal foi avaliado com o teste de Shapiro-
Wilk.G"

Para a comparagéao entre os grupos das variaveis numéricas foi utilizado o teste
de Mann Whitney.")

Entre janeiro de 2001 e dezembro de 2016 foram realizadas 95
duodenopancreatectomias com preservagao pildrica. Apos a exclusdo dos doentes
que tiveram tempo de internagao inferior a dez dias, ou seja, ndo apresentaram
complicagdes apds o procedimento cirurgico, obtivemos uma amostra inicial de 73
doentes. ApdOs analise de protocolos e prontuarios, verificou-se que 8 casos nao
apresentavam complicagdes pds-operatérias com tempo de internagao de 12 dias, e,
em 5 casos nao foi possivel a localizagdo, tanto do prontuario como do protocolo,

resultando em uma amostra final de 60 doentes. (Figura 2)

Casuistica e Método
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Figura 2: Método para obtencdo de amostra com doentes submetidos a DPPP.

95 doentes submetidos a
duodenopancreatectomia
com preservagao pilorica

22 doentes sem complicagado e
com tempo de internagao
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internacgao superior a 10 dias

08 doentes sem complicagdo e
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superior a dez dias.

65 doentes com internagao
superior a dez dias com

complicagdes
l 05 doentes sem protocolos
e localizados
Amostra final com 60 doentes

com complicagdes e
internagdo superior a dez dias

Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo e SAME.

A amostra obtida foi composta por 25 doentes do sexo feminino (41,6%) e 35
doentes do sexo masculino (58,4%). (Figura 3)

Casuistica e Método
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Figura 3: Divisdo por sexo de 60 DPPPs operadas entre 2001 e 2016 pelo Grupo de
Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Sao Paulo

que apresentaram complicagao no pos-operatorio, Sdo Paulo, 2020.

Divisdo por sexo
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15

10
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Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo e SAME.

A amostra era composta por 30 DPPPs para o tratamento do adenocarcinoma
de papila duodenal (50,0%), 20 para o tratamento do adenocarcinoma de pancreas
(33,3%), 8 para o tratamento do adenocarcinoma de colédoco distal (13,3%) e 2 para

o tratamento da pancreatite crénica (3,4%). (Figura 4)

Casuistica e Método
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Figura 4: Etiologia de 60 DPPPs operadas entre 2001 e 2016 pelo grupo Grupo de
Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo

que apresentaram complicacdo no pds-operatorio, Sdo Paulo, 2020.
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pancreas papila duodenal coéledoco distal

Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sao Paulo e SAME.
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4. RESULTADOS
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A taxa de complicagdo apds a realizagao das 90 duodenopancreatectomias
com preservagao pilérica foi de 66,7% (n=60), a taxa de mortalidade no periodo foi de
23,3% (n=21) e taxa de reoperagédo de 33,3% (n=30). Para os 60 doentes que
apresentaram complicacédo no pds-operatoério, a taxa de mortalidade foi de 43,3% e a
média de tempo de internacao foi de 24,9 dias.

Nos 60 doentes que apresentaram complicagcdes no pés-operatério, a fistula
pancreatica esteva presente em 23 casos (38,3%).

Com relagao ao retardo do esvaziamento gastrico, encontrou-se 39 casos que
apresentaram esta complicagdo (65%). A hemorragia foi encontrada em 7 casos
(11,7%) e, em 9 casos (15%) ocorreram complicacdes extras abdominais como
tromboembolismo pulmonar, descompensagado de diabete melito e pneumonia
nosocomial. Em 4 casos houve o aparecimento de fistula entérica (6,7%), em 3 casos
pancreatite aguda (5%), 2 casos (3,3%) apresentaram complicagdes vasculares como
trombose de veia mesentérica e trombose da artéria hepatica.

Na amostra obtida, 39 casos (65%) apresentaram retardo do esvaziamento
gastrico. Em apenas 7 casos (17,9%), ndo houve relagdo com nenhum outro tipo de
complicagdo. Em 32 casos (82,1%), houve associacédo de retardo do esvaziamento
gastrico com outras complicagdes, sendo a fistula pancreatica a complicagdao mais
comumente associada e presente em 17 casos (53,1%).

A analise univariada por regressao logistica e o desfecho de presenga de
retardo do esvaziamento gastrico, observou-se que o fator género n&o apresenta
relagdo com o aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico (p=0,71). O fator
idade nao esta relacionado ao aparecimento da complicacdo estudada e o retardo do
esvaziamento gastrico independe do tipo de doenga pela qual o doente foi operado,
ou seja, tanto as neoplasias malignas do pancreas (p=0,59) como neoplasias malignas
do colédoco distal e de papila duodenal (p=0,63) ndo possuem relagdo alguma com o
aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico.

A anadlise univariada para os dados quantitativos dos doentes que
apresentaram retardo do esvaziamento gastrico na auséncia de outras complicagdes
intra-abdominais, demonstrou que o tempo de duragéo do procedimento cirdrgico nao
apresentou relagdo com o aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico
(p=0,33). Observou-se também que a quantidade de concentrados de hemacias
transfundidas durante o procedimento cirurgico n&do apresentou relagdo com o

aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico no pés-operatorio (p=0,26). Tanto

Resultados
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a concentragdo de hemoglobina no pré operatério (p=0,39), como a dosagem de
fosfatase alcalina (p=0,52), gama glutamil transpeptidase (p=0,31), uréia (p=0,35) e
creatinina (p=0,86) ndo apresentaram relagdo com o REG.

A analise univariada também revelou que, tanto a presenca de complicag¢des
pancreaticas, fistula pancreatica e pancreatite, como outras complicagdes
intracavitarias que determinaram cole¢des intra-abdominais foram relevantes e
apresentaram p=0,01 e p=0,03 respectivamente. Outro dado encontrado na amostra
que apresentou significancia estatistica foi o nivel de albumina dos doentes, com p=
0,06. Os demais dados avaliados nao apresentaram significancia estatistica conforme

os dados apresentados na tabela 1.

Resultados
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Tabela 1 - Regressao Logistica Univariada pelo modelo Backward Stepwise
Likelihood Ratio (p < 0,1) de 39 doentes submetidos a DPPP entre 2001 e 2016 que
apresentaram REG no pds-operatorio operados pelo Grupo de Vias Biliares e
Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de S&o Paulo, Sdo Paulo,
2020.

Variavel n OR IC(95%) p

Sexo (F=15 M=24) 39 0,81 0,27-2,41 0,71
Idade 39 0,98 0,93-1,03 0,49
Neoplasia de pancreas 13 0,71 0,2-2,44 0,59
Neoplasia de colédoco distal e papila duodenal 23 0,66 0,12-3,57 0,63
Tempo de ciurgia (minutos) 39 1 0,99-1,01 0,33
Concentrado de hemacias (nimero de bolsas) 39 0,75 0,44-1,27 0,26
Hemoglobina (g/dL) 39 1,16 0,82-1,63 0,39
Bilirrubina Total (mg/dL) 39 1,01 0,96-1,07 0,53
Bilirrubina Direta (mg/dL) 39 1,03 0,96-1,11 0,31
Fosfatase Alcalina (U/L) 39 1 0,99-1 0,52
Gamaglutamiltranferase (U/L) 39 1 0,99-1 0,31
Uréia (mg/dL) 39 1,02 0,97-1,06 0,35
Creatinina (mg/dL) 39 1,02 0,76-1,38 0,86
Albumina (g/dL) 39 2,44 0,93-6,39 0,06*
Complicagdes pancreaticas 20 7,77 1,52-39,75 0,01%*
Outras complicagdes intra-abdominais com cole¢ao 10 5,66 1,12-28.45 0,03*

Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo e SAME.

A analise multivariada por regressao logistica demonstrou que a presencga de
complicagdo pancreatica, a presenca de outras complicagdes intracavitarias, como a
presenca de colecao e o nivel de albumina apresentaram significancia estatistica, com

valor de p= 0,01, 0,02 e 0,03 respectivamente, conforme demonstrado na tabela 2.
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Tabela 2: Regressdao Logistica Multivariada pelo modelo Backward Stepwise
Likelihood Ratio (p < 0,05) de 39 doentes submetidos a DPPP.

Variavel n OR IC (95%) p

Complicagdes pancreaticas 20 20,6 245-171,77 0,01
Outras complicagdes intra-abdominais com colegao 10 11 1,458-82,98 0,02
Albumina (g/dL) 26 233 1,16-10,20 0,03

Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo. SAME.

O grupo de doentes que apresentou retardo do esvaziamento gastrico
secundario a outras complicagdes e o grupo de doentes com retardo do esvaziamento
gastrico primario diferiram, através do teste de Qui Quadrado, quanto a existéncia de
complicagdes pancreaticas, em especial a fistula pancreatica, tanto com a existéncia
de complicacdes intracavitarias, apresentando risco de desenvolvimento de retardo
do esvaziamento gastrico 6,27 e 11,48 vezes maior respectivamente, se essas
condicdes estao presentes no pos-operatorio.

Realizando-se a analise descritiva para os dados quantitativos dos doentes que
apresentaram retardo do esvaziamento gastrico na auséncia de outras complicagdes
intra-abdominais, observou-se que os niveis de bilirrubina direta e bilirrubina total
elevados no pré-operatorio apresentaram relacdo com o desfecho de REG,
apresentando significancia estatistica com valores de p<0,01 e p=<0,01,

respectivamente. (Figuras 5 e 6)
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Figura 5: Comparagdo entre os niveis pré-operatorios de bilirrubina total de 39

doentes que apresentaram REG apés a DPPP.
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Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo. SAME.
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Figura 6. Comparacao entre os niveis pré-operatorios de bilirrubina direta de 39

doentes que apresentaram REG apés a DPPP.
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Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo. SAME.

Outros dados analisados, como tempo de cirurgia (p=0,87) e quantidade de

concentrados de hemacias transfundidas durante o procedimento cirurgico (p=0,8)

nao apresentaram relagdo com o aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico

no pos-operatorio. A concentragdo de hemoglobina no pré-operatorio (p=0,38), como

a dosagem de fosfatase alcalina (p=0,81), gama glutamil transpeptidase (GGT)

(p=0,19), uréia (p=0,18), creatinina (p=0,49) e albumina (p=0,73) ndo estéo

relacionados com o aparecimento do

operatério, assim como demonstrado na tabela 3.

retardo do esvaziamento gastrico no poés-
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Tabela 3: Comparacéo pelo teste de Mann Whitney de 39 doentes submetidos a

DPPP que desenvolveram REG no pds-operatorio.

Primario n=7 Secundario n=32
Variavel Mediana 1Q Mediana 1Q p
(397,5-
Tempo de cirurgia (minutos) 442,5  (390-510) 430 552,5) 0,87
Concentrado de hemaceas (numero de
bolsas) 0,5 (0-2) 1 (0-2) 0,8
(10,5- (11,1-
Hemoglobina (g/dL) 11,1 12,95) 12,5 12,3) 0,38
(17,85-
Bilirrubina Total (mg/dL) 23,7 27,25) 7,4 (2,5-16,6) 0,01*
(14,6-
Bilrrubina Direta (mg/dL) 16,7 19,9) 6,5 (2,3-11,7) 0,01*
Fosfatase alcalina (U/L) 629 (363-810) 705 (316-905) 0,81
(414- (150,5-
Gamaglutamiltransferase (U/L) 662 1164) 427 733) 0,19
Albumina (g/dL) 3,7 (3,5-3,8) 3,6 (3,24) 0,73
Uréia (mg/dL) 40 (39-40) 27,5 (24-35) 0,18
Creatinina (mg/dL) 0,95 (0,5-1,1) 0,7 (0,6-1) 0,49

Fonte: Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sao Paulo e SAME.
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5. DISCUSSAO
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A partir de 2001, a duodenopancreatectomia com preservacao pilorica foi
adotada como procedimento padrdo para o tratamento de neoplasias periampolares
pelo Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de Misericordia
de Sao Paulo. A gastroduodenopancreatectomia passou a ter indicagao seletiva,
como na estase gastrica por estenose duodenal, extensdo proximal do tumor em
direcdo ao piloro, linfonodos pildricos comprometidos e comprometimento vascular
apés a seccao duodenal. Sendo assim, optou-se por analisar os fatores
predisponentes ao retardo do esvaziamento gastrico somente em doentes submetidos
a DPPP, visto que os doentes submetidos a GDP representavam uma amostra
pequena e ndo comparavel com a amostra obtida de doentes submetidos a DPPP.

As taxas de complicacbes presentes no estudo sio elevadas. No entanto, séo
condizentes com as taxas descritas de até 73% por outros servigos conforme Santema
et al'3. A taxa de mortalidade encontrada no periodo também é elevada. No entanto,
reflete um periodo de quinze anos, que engloba o inicio do emprego da DPPP no
servico e posterior padronizagdo, esta € necessaria em hospital de ensino com
cirurgides em diferentes fases de experiéncia. Sabe-se que com a evolugao da cirurgia
pancredtica, as taxas de mortalidade podem ser tdo baixas quanto 2%.(2)

A elevada morbimortalidade encontrada também pode ser justificada pelas
caracteristicas do servico. A Irmandade da Santa Casa de Misericordia de Sdo Paulo
€ um hospital universitario que é responsavel pela formagao de residentes, alunos e
novos assistentes, sendo que as DPPPs sio realizadas pelos residentes com auxilio
dos cirurgides mais experientes. Sabe-se que hospitais que apresentam médicos em
diferentes estagios de sua formagao sdo mais propensos a apresentarem maiores
taxas de morbidade e mortalidade conforme exemplificado por Tsamalaidze e
Stauffer.(®3 Além disso, o hospital atende ao sistema publico de satiide com doentes
em condigdes socioecondmicas mais desfavoraveis, justificando alguns casos que
necessitam de internagao prolongada em virtude da impossibilidade de realizarem os
cuidados de pos-operatorio em regime domiciliar.

O estudo identificou maior numero de DPPPs realizadas para o tratamento do
adenocarcinoma de papila, contrariando os achados de outra publicacdo, nos quais a
duodenopancreatectomia € comumente empregada no tratamento do
adenocarcinoma ductal da cabega do pancreas,®* talvez em fungéo da inclusdo de

doentes com maior permanéncia hospitalar.

Discussao
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O retardo do esvaziamento gastrico é a segunda complicagdo mais frequente
apos a realizagdo das pancreatectomias, seja resultante da ressec¢do da porgéo
cefalica do 6érgao como das porgdes mais distais do pancreas.(?0:22)

Com o objetivo de se identificar fatores pré e peroperatérios para o
aparecimento de retardo do esvaziamento gastrico, Robinson et al®® realizaram
estudo com 416 doentes submetidos a duodenopancreatectomia com preservagao
pilérica. Através de regressao logistica com analise uni e mutivariada, o referido
estudo identificou como fator de risco para desenvolvimento de retardo do
esvaziamento gastrico no pés-operatério doente com indice de massa corporal igual
ou superior a 35 Kg/m? e tempo cirtrgico superior a 5:30 horas. A analise uni e
multivariada deste estudo, assim como no presente estudo, revelou que complicag¢des
intracavitarias determinantes na formacao de colecgao intra-abdominal, como a fistula
pancreatica, estdo associadas ao desenvolvimento do retardo do esvaziamento
gastrico. Um outro dado relevante observado em nossa analise, foi a associagao entre
retardo do esvaziamento gastrico e hipoalbunemia. Provavelmente isso reflete o
estado nutricional comprometido frequente no doente oncololégico, associado a um
comprometimento da cicatrizagao e sujeito a maior incidéncia de deiscéncias e fistulas
anastamoticas. Isso é corroborado por trabalhos que demonstram maior incidéncia de
complicagdes e maior tempo de internagdo em doentes submetidos a cirurgia
pancreatica e que apresentam estado nutricional comprometido diagnosticados no pré
operatorio. (36-37)

A presenca de complicacdes intracavitarias € fator determinante no
aparecimento de retardo do esvaziamento gastrico. Esta complicagao esta presente
na GDP e na duodenopancreatectomia com preservagéo pilorica.(@?

Em um primeiro periodo da literatura, o retardo do esvaziamento gastrico
estava relacionado a duodenopancreatectomia com preservagao pilérica pois a
retirada do duodeno e a consequente perda de parte da producao de maotilina, que
através de receptores existentes nas células musculares gastrointestinais e no plexo
mioenterético promove os movimentos de peristalse, contribuiria para o aparecimento
do REG. Soma-se a isso ainda, a possibiidade de edema da anastomose
duodenojejunal, isquemia ou lesdo nervosa que poderiam promover contragao pilorica
e dificultar o esvaziamento gastrico,?") configurando aspecto multifatorial.

Em 2013, Parmar et al??, realizaram estudo com um total de 711 doentes

submetidos tanto a gastroduodenopancreatectomia (n=387) como a
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duodenopancreatectomia com preservacgao pilérica (n=304). Os autores evidenciaram
que a ocorréncia de fistula pancreatica, presenca de sepse no poés-operatorio,
infeccdo intracavitaria, necessidade de drenagem percutanea e reoperagéo estavam
intimamente associados ao aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico. Nao
houve relagao significante comparando a presenga de REG em ambas as técnicas.
Também nao se encontrou relagao de significanica entre a consisténcia do pancreas
e a ocorréncia do retardo do esvaziamento gastrico.

O presente estudo apesar de analisar apenas doentes com retardo do
esvaziamento gastrico submetidos a duodenopancreatectomia com preservagao
pilérica, sem grupo controle, revelou que os doentes com complicagdes intracavitarias
apresentam maior chance com significancia estatistica de desenvolvimento de retardo
do esvaziamento gastrico no pos-operatorio.

Observou-se também que, sepse por foco abdominal e situacbes de
descompensacao de doengas associadas, também podem cursar com retardo do
esvaziamento gastrico, assim como demostrado por Parmar et al®? e Kimura et al®®).
No entanto, a casuistica do nosso trabalho ndo apresentou significancia estatistica na
analise uni e multivariada tanto para a sepse por foco abdominal como na
descompensacdo das doencas de base dos doentes. Tanto a sepse como a
descompensacao de doengas de base podem levar a necessidade de uso de drogas
vasoativas, necessidade de intubagdo com ventilagdo mecanica, deiscéncias de
anastomoses e outras suturas, que podem levar ao retardo do esvaziamento gastrico,
consequente aumento do tempo de internagao e aumento da mortalidade.

Sendo a fistula pancreatica a principal complicacdo apds a realizacdo das
pancreatectomias, esperava-se que certas condigdes como ducto pancreatico menor
do que 3 mm e tecido pancreatico de consisténcia normal, conforme demostrado por
Hu et al®® e Pereira et al®*%), pudessem gerar mais casos com retardo do esvaziamento
gastrico. Doentes submetidos a pancreatectomias cefalicas por neoplasia maligna de
papila duodenal, colédoco distal e duodeno, condigdes com menor comprometimento
pancreatico, tenderiam a ter maior incidéncia de fistula pancreatica, com a
possibilidade de formacdo de colecdo intracavitaria e retardo do esvaziamento
gastrico. No entanto, nosso estudo demonstrou através de anélise uni e multivariada,
que a ocorréncia de retardo do esvaziamento gastrico foi independente do tipo de
neoplasia operada.
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Outra causa de retardo do esvaziamento gastrico € a pancreatite aguda pos-
operatoria. Esta varia entre uma inflamacgéao auto limitada a glandula remanescente ou
a quadros de maior comprometimento, que resultam em necrose pancreatica e
faléncia de multiplos 6rgaos. Sabe-se também que a pancreatite aguda condiciona a
ocorréncia de fistula pancreatica, quadros hemorragicos pdés pancreatectomia e
abscessos intracavitarios, assim como demonstrado por Raty et al“"). Sendo assim,
pela possibilidade do aparecimento de cole¢des intra-abdominais, a pancreatite aguda
deve ser considerada fator de risco para o aparecimento do retardo do esvaziamento
gastrico.

E possivel identificar a relevancia da associacdo entre o aparecimento da
FPPO e o REG, esse estudo observou o aparecimento de retardo do esvaziamento
gastrico em situagées nas quais ha maior risco de desenvolvimento da fistula
pancreatica pos-operatdria como pancreatite, doencas de base descompensadas,
desnutrigdo e infecgdo no pds-operatorio, assim como demonstraram Raty et al*!) e
Sareide et al*?).

Pela provavel etilogia multifatorial do REG, dissecgbes linfonodais mais
extensas podem promover isquemia, edema ou lesdo direta do piloro.?") As
linfadenectomias extendidas deixaram de ser utilizadas porque apesar do maior
numero de linfonodos ressecados, o tempo cirurgico e 0 sangramento intraoperatorios
eram maiores e ndo havia beneficio na morbimortalidade do doente operado.“3)

Com o intuito de prevenir o retardo do esvaziamento gastrico, diversos tipos de
reconstrucdo foram propostos. Em 2013, Imamura et al**) estudaram o estado
nutricional pés-operatério e a presenga de retardo do esvaziamento gastrico apés
realizagdo da duodenopancreatectomia com preservacado pilérica, comparando a
realizacdo da anastomose duodenojejunal de forma pré-colica e transmesocélica. No
estudo de Imamura et al, ndo houve diferenga com significancia estatistica em relagéao
a presencga de retardo do esvaziamento gastrico em ambos os grupos. No entanto,
observou-se melhor estado nutricional dos doentes no grupo onde foi realizado a
anastomose transmesocalica.

Em estudo de metandlise realizado por Bell et al*® em 2015, no qual foram
incluido nove artigos, abrangendo um total de 878 doentes, observou-se que em
doentes submetidos a duodenopancreatectomia com preservagao pilérica e
anastomose duodenojejunal pré-colica, o retardo do esvaziamento gastrico, o tempo

de internacédo e o tempo para inicio de dieta sdlida por via oral foram menores, se
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comparado ao grupo de doentes submetidos a DPPP com reconstrugdo com
anastomose duodenojejunal transmesocdlica. E importante ressaltar que ndo houve
diferenca estatistica entre esses dois grupos em relagdo a outras complicagdes
intracavitarias como a presenca de fistula pancreatica, fistula biliar ou presenca de
colegbes intracavitarias.

Em 2015, Eshuis et al“*®) compararam a existéncia de retardo do esvaziamento
gastrico apos a realizagado de anastamose pré-célica ou transmesocolica, através da
realizacao de cintilografia para avaliagdo do esvaziamento gastrico. Entre esses dois
grupos, nao se observou diferenga significante no tempo de esvaziamento gastrico
em ambas as técnicas de reconstrugao. Entretanto, € importante ressaltar que os
doentes desse estudo foram submetidos tanto a técnica de duodenopancreatectomia
com preservagao pilérica como a gastroduodenopancreatectomia.

Em 2016, Imamura et al “7) realizaram um estudo de metandlise com uma base
de dados de 14 estudos com um total de 1969 doentes. Nessa metanalise, a incidéncia
de retardo do esvaziamento gastrico, o tempo internagao e tempo para introdugéo de
dieta solida por via oral foram menores no grupo submetido a reconstrugéo
duodenojejunal pré-colica. Nao houve diferenga significante com relagdo a outras
complicagdes intracavitarias que poderiam influenciar na manifestacao do retardo do
esvaziamento gastrico.

Em outra metanalise realizada por Hanna et al “8 em 2016, incluindo dez
estudos com um total de 1067 doentes submetidos a duodenopancreatectomia com
preservacao pildérica, observou-se uma incidéncia menor de retardo do esvaziamento
gastrico, com menor tempo de internagcdo e menor tempo de uso de sonda
nasogastrica no grupo submetido a reconstru¢do com anastomose duodenojejunal
pré-colica.

Esses estudos permitem inferir que a anastomose duodenojejunal pré-célica
apresenta menor incidéncia de retardo do esvaziamento gastrico, por sofrer uma
influéncia menor das secregdes tanto da anastomose pancreatojejunal e como da
anastomose hepaticojejunal na ocorréncia de fistula, sendo a primeira a mais comum
apos a realizagao de pancreatectomias.

Corroborando com o achado de que o retardo do esvaziamento gastrico &
resultante do extravasamento de outras anastomoses com a possivel formacéao de
colegdo, Shimura et al “® conduziram estudo comparando a técnica de

duodenopancreatectomia com preservagado pilérica habitual do grupo com uma
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técnica alternativa, na qual realizava-se a anastomose duodenojejunal précdlica, com
verticalizagdo do estdbmago, drenagem interna da anastomose pancreatica
ductomucosa e confecgao de um retalho de omento envolvendo esta anastomose,
nao sendo reportado neste grupo fistula pancreatica ou retardo do esvaziamento
gastrico.

Corroborando com o achado de que o REG manifesta-se principalmente apés
0 aparecimento de complicagdes intracavitarias, Hayama et al compararam o
aparecimento do REG ap6s as anastomoses pancreatogastricas e
pancreatojejunais.(®® Os autores em questio verificaram que o REG esté intimamente
associado a existéncia de complicagdes intra-abdominais, em especial a FPPO. Além
disso, verificou-se que o REG ocorre com mais frequéncia apds a reconstrugao
pancreatogastrica, que apresentou indice superiores de complicagdo no pos-
operatério.

Ainda com o intuito de se prevenir o aparecimento do REG apds as
duodenopancreatectomia, ha centros que realizam a preservacgéo gastrica e fazem a
ressec¢ao da duodenopancreatectomia com a pilorectomia e preservagao do antro
gastrico. Zhou et al®") demonstraram uma menor incidéncia de REG em doentes
submetidos a esse tipo de resseccado quando comparados a DPPP. No entanto, deve-
se ressaltar que o numero de doentes é pequeno e ha outros estudos que confrontam
com esses dados, conforme demonstrado por Klaiber et a/®2).

Assim, o Grupo de Vias Biliares e Pancreas da Irmandade da Santa Casa de
Misericordia de Sao Paulo adotou a duonopancreatectomia com preservagao pildrica
com reconstru¢ao em duas algas separadas para as anastomoses pancreatojejunal e
hepaticojejunal pela técnica de Kenneth-Warren modificado e com anastomose
duodenojeunal pré-cdlica. A opgdo pelas anastomoses pancreatojejunal e
hepaticojeunal separadas baseou-se na individualizagéo das secrec¢des, reduzindo o
volume de secrecdo caso ocorra fistula em uma das anastomoses, facilitando seu
manejo pos-operatorio. Optou-se pela técnica de Kenneth-Warren modificado pela
observagdo da recanalizagdo da ligadura feita na técnica de Kenneth-Warren,
conforme observado por Pacheco e Fava.(??30) Além disso, a técnica de Kenneth-
Warren modificada oferece como vantagem a nao necessidade de preparo
mesenterial quando comparada a técnica de Machado et al®), na qual ha a
necessidade de secgao vascular mesenterial para a confecgéo da alca em Y de Roux.
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Em alguns casos, como observado em nosso trabalho, o retardo do
esvaziamento gastrico manifestou-se mesmo na auséncia de outras complicagdes
pos-operatorias. Sao identificados como fatores de risco para o desenvolvimento de
REG primario, ou seja, sem outras complicagdes intracavitarias, a idade superior a 75
anos e tempo de cirurgia prolongado.(®3)

No presente estudo, observou-se que nos doentes submetidos a DPPP que
apresentaram REG sem outras complica¢des intracavitarias, os niveis de bilirrubina
direta e bilirrubina totais eram mais elevados quando comparados ao grupo de
doentes que apresentou retardo do esvaziamento gastrico secundario a outra
complicagao intracavitaria. Portanto, € possivel questionar se a realizagdo da
drenagem biliar no pré-operatério poderia evitar o aparecimento de retardo do
esvaziamento gastrico. Mendes Sanchez et al 54 relataram aumento do tempo de
esvaziamento gastrico em doentess portadores da sindrome de Gilbert, podendo
existir associagao entre o aumento de niveis de bilirrubina e gastroparesia. No
entanto, ndo se encontrou publicacdes que relatam a interferéncia de niveis elevados
de bilirrubina na peristalse do trato gastrointestinal.

Apesar de se conhecer os potenciais efeitos deletérios da hiperbilirrubinemia
no doente ictérico, a realizagdo de drenagem da via biliar pré-operatéria permanece
questionavel. Em estudo de revisao sistematica realizado por Qu et al®® observou-se
que em casos onde foi realizada a drenagem pré-operatéria da via biliar, houve menor
incidéncia de retardo do esvaziamento gastrico. No entanto, outros estudos fazem
contraponto a esse estudo. Qiu et al*®) sugeriram que a realizag&o de drenagem biliar
pré-operatoria ndo conseguiu reduzir de forma significativa a morbimortalidade de
doentes operados por ictericia obstrutiva, consequente a maior incidéncia de sepse
no pés-operatério determinada por contaminagao biliar com a passagem de protese
endoscopica no pré-operatorio. Estudo mais recente, conforme demonstrado por
Nakeeb et al®”) observou que a realizagdo da drenagem pré-operatéria da via biliar
nao foi eficaz na prevengcdo de complicacbes de doentes submetidos a
duodenopancreatectomia, ndo reduzindo de forma significativa a incidéncia de fistula
pancreatica e retardo do esvaziamento gastrico. Assim, pelo retardo do esvaziamento
gastrico isolado, ou seja, sem apresentar relagdo com qualquer outra complicagéao
intracavitaria, ter sido relatado em um pequeno grupo de doentes que apresentavam
niveis de bilirrubina total superior a 20 mg/dL e bilirrubina direta superior a 15 mg/dL

quando comparados aos doentes com retardo do esvaziamento gastrico associado a
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complicagdes intracavitarias, ndo se pode inferir que a hiperbilirrubinemia esteja
relacionada ao aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico apos a
duodenopancreatectomia com preservacgao piloérica, necessitando mais estudos para
confirmacgéo de tal observagéo.

Este estudo apresenta algumas limitagdes. O estudo realizado tem carater
retrospectivo e pode apresentar alguns vieses. Outro fator a ser constatado é falta de
alguns dados que n&o puderam ser acessados seja pela falta de prontuario ou pelo
preenchimento inadequado dos protocolos e prontuarios.

Assim, observa-se que o aparecimento de REG é mais comumente associado
com a existéncia de outras complicagdes intracavitarias, ndo sendo o REG exclusivo
da DPPP. Deve-se ressaltar que a preservagao do piloro nao é fator de risco para o
aparecimento do REG, conforme demostrado em revisao feita por Panwar e Pal.(%®
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6. CONCLUSAO
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O presente estudo em questdo demonstrou que o retardo do esvaziamento
gastrico apés a realizagdo da duodenopancreatectomia com preservagao pilérica é
resultante de outras complicacdes intracavitarias, que determinam cole¢des ou
acumulo de liquido intra-abdominal como a fistula pancreatica, sendo

predominantemente multifatorial.
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RESUMO

NISHIO, RT. Fatores contribuintes ao retardo do esvaziamento gastrico em doentes
apo6s duodenopancreatectomia com preservagao pildrica - Brasil. (tese). Sdo Paulo:

Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sao Paulo; 2020.

Introdugdo: O retardo do esvaziamento gastrico € a segunda complicagdo mais
frequente apos a realizagdo da duodenopancreatectomia, aumentando o tempo de
internacao e custos hospitalares. Objetivo: Identificar fatores que contribuem para o
aparecimento do retardo do esvaziamento gastrico na duodenopancreatectomia com
preservacgao pilérica. Método: De janeiro de 2001 a dezembro de 2016, 95 doentes
foram submetidos a duodenopancreatectomia com preservacgao pilorica. Apds analise
retrospectiva dos prontuarios desses doentes, observou-se que 60 doentes
apresentavam internagao prolongada por complicagbes. Assim, utilizou-se a
regressao logistica univariada e multivariada para analise fatores preditores de retardo
do esvaziamentos gastrico. Resultados: A taxa de complicagdo da
duodenopancreatectomia com preservacao pilorica € de 66,6%, sendo o retardo do
esvaziamento gastrico presente em 65% dos casos e a fistula pancreatica em 38,3%
dos casos. A analise univariada revelou que a presenga de complicagdes pancreatica
(fistula pancreatica) (p=0,01), outras complicagbes intracavitarias que determina o
aparecimento de coleg¢des abdominais (p=0,03) e hipoalbuminemia (p=0,06), sendo
confirmado pela analise mutilvariada. Nos doentes que apresentaram retardo do
esvaziamento gastrico sem causa determinada, observou-se que niveis elevados de
bilirrubina total (p < 0,01) e bilirrubina direta (p < 0,01) poderiam estar relacionados
com o aparecimento do REG. Conclusao: O retardo do esvaziamento gastrico nos
doentes submetidos a duodenopancreatectomia com preservagao pilérica é

decorrente de complicacdes intracavitarias como a fistula pancreatica.

Palavras Chave: Esvaziamento gastrico, Duodenopancreatectomia, Preservacéo de

orgaos, Piloro, Pancreas, Complicagdes pos-operatorias.
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ABSTRACT

NISHIO, RT. Factors associated to delayed gastric emptying in patients following
pylorus preserving pancreatoduodenectomy. (thesis). S&o Paulo: Faculdade de

Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sdo Paulo; 2020.

Background: Delayed gastric emptying (DGE) is the second most common
complication following duodenopacreatetomies. Delayed gastric emptying is related to
higher hospital cost and longer hospital stay. Objective: Identify possible causes
related to the development of delayed gastric emptying following pylorus preserving
pancreatoduodenectomy (ppPD). Methods: From January 2001 to December 2016,
95 patients underwent ppPD in our hospital. After retrospective analysis of all patients,
sixty patients presented complications following ppPD. Using logistic regression, we
analyzed the factors associated with delayed gastric emptying following ppPD.
Results: Complications following ppPD occurred in 66,6% of all patients. Delayed
gastric emptying was found in 65% and pancreatic fistula was found in 38,3% of all
cases with complications. Pancreatic complications such as pancreatic fistula
(p=0,01), other abdominal complications that resulted in abdominal fluid collection
(p=0,03) and hypoalbuminemia (p=0,06) were related delayed gastric emptying. In
some cases, patients developed delayed gastric emptying without any other
complication. In these cases, high levels of total (p<0,01) and direct (p<0,01) bilirubin
were reported. Conclusion: Delayed gastric emptying following is related to other

intraabdominal complications, especially pancreatic fistula.

Keywords: Gastric emptying, Pancreatoduodenectomy, Organ preservation, Pylorus,
Pancreas, Postoperative complications.
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