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RESUMO

Introducgdo: As neoplasias periampulares correspondem a aproximadamente 5% dos
tumores do trato gastrointestinal, sendo a cirurgia de Whipple o principal tratamento
curativo. No entanto, a drenagem biliar pré-operatéria (DBPO) permanece um tema
controverso, especialmente no que diz respeito a sua eficaAcia em reduzir
complicagdes e mortalidade em pacientes com ictericia obstrutiva. Objetivos: Avaliar
0 impacto da DBPO na morbimortalidade de pacientes submetidos a cirurgia de
Whipple. Metodologia: Foi realizado um estudo observacional prospectivo com 26
pacientes diagnosticados com tumores periampulares, operados no Hospital Geral
Roberto Santos, em Salvador, entre mar¢o e agosto de 2024. Foram coletados dados
demograficos, clinicos e cirlrgicos, e avaliadas as complicacées pés-operatorias.
Resultados: A mediana de idade foi de 58,5 anos, com 69,2% dos pacientes
submetidos a DBPO. A andlise dos resultados mostrou que a DBPO néo teve impacto
significativo no tempo de permanéncia em UTI, porém esteve associada a um
aumento no tempo de internac@o hospitalar. As principais complicagdes observadas
foram infec¢éo de ferida operatoria e gastroparesia, cada uma afetando 15,4% dos
pacientes. Conclusdo: A DBPO foi associada a um maior tempo de internagédo
hospitalar, mas n&o apresentou relagdo estatisticamente significativa com a
mortalidade ou outras complicacBes pds-operatorias. Mais estudos, preferencialmente
multicéntricos e com maior amostragem, sdo necessarios para melhor entender o
papel da DBPO no manejo de neoplasias periampulares.

Palavras-chave: Drenagem biliar pré-operatéria. Cirurgia de Whipple. Neoplasia
periampular. Morbimortalidade.



ABSTRACT

Introduction: Periampullary neoplasms account for approximately 5% of
gastrointestinal tract tumors, with the Whipple procedure being the primary curative
treatment. However, preoperative biliary drainage (PBD) remains a controversial topic,
particularly regarding its effectiveness in reducing complications and mortality in
patients with obstructive jaundice. Objectives: To evaluate the impact of PBD on
morbidity and mortality in patients undergoing the Whipple procedure. Methodology:
A prospective observational study was conducted with 26 patients diagnosed with
periampullary tumors, who underwent surgery at Hospital Geral Roberto Santos, in
Salvador, between March and August 2024. Demographic, clinical, and surgical data
were collected, and postoperative complications were assessed. Results: The median
age was 58.5 years, with 69.2% of patients undergoing PBD. The analysis showed that
PBD had no significant impact on ICU stay but was associated with a longer hospital
stay. The main complications observed were wound infection and gastroparesis, each
affecting 15.4% of the patients. Conclusion: PBD was associated with a longer
hospital stay but showed no statistically significant relationship with mortality or other
postoperative complications. Further studies, preferably multicenter and with larger
samples, are needed to better understand the role of PBD in managing periampullary
neoplasms.

Keywords: Preoperative biliary drainage. Whipple procedure. Periampullary
neoplasm. Morbidity and mortality.
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1 INTRODUGAO

O tumor periampular representa 5% de todos os canceres do trato gastrointestinall.
Essas neoplasias surgem nas proximidades da ampola de Vater. Podem ser do
pancreas, duodeno, ducto biliar distal (CBD) ou nas estruturas do complexo ampular2.
Os canceres da via biliar distal tém taxas de sobrevivéncia de aproximadamente 30%
em cinco anos, geralmente resultantes do diagnéstico tardio, realizado em estagio
avancado da doenca 34, Apenas 20% destes pacientes sédo candidatos a cirurgia de
Gastroduodenopancreatectomia (GDP). A cirurgia é o Unico tratamento curativo desta
patologia. Idade avancada, tabagismo, diabetes mellitus, pancreatite, obesidade e
predisposicdo genética sdo os principais fatores de risco para a ocorréncia dessa
neoplasia®®.

A neoplasia periampular consiste em uma das causas de ictericia obstrutiva. E
clinicamente evidenciada pela ictericia, ndusea, prurido, coldria e acolia fecal. A
ictericia ocorre em até 90% dos pacientes. As consequéncias mais temidas da ictericia
obstrutiva prolongada s&o colangite e insuficiéncia hepatica causada por cirrose biliar
secundaria. Traduzida pela lesdo hepatocitaria em decorréncia do excesso de
bilirrubina acumulada no canaliculo biliar e no colangiolo levando a morte celular. O
diagndstico de suspeic¢ao ocorre na hiper bilirrubinemia sérica, as custas de bilirrubina
direta, elevagédo de gamaglutamil transferase (GGT) e fosfatase alcalina (FA), queda

de albumina e elevacao de INR.

O tratamento cirdrgico do tumor periampular ainda é um desafio, mesmo em grandes
centros. As limitacdes e individualidades dos pacientes trazem dificuldades no manejo

desta doenca, desde o diagndstico, indicagao cirdrgica e processo terapéutico®®.

A cirurgia em pacientes com ictericia obstrutiva apresenta taxas elevadas de
complicagdes, podendo chegar a 16% de morbidade e mortalidade pés-operatérias’.
A drenagem biliar pré-operatéria objetiva reduzir os riscos de complicacdes
relacionadas ao procedimento cirargico. Muito embora estudos demonstrem
resultados positivos, o papel da drenagem biliar pré-operatéria no carcinoma

periampular ainda é questionavel®. Diante da falta de esclarecimento do impacto da
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drenagem biliar pré-operatéria na morbimortalidade de pacientes submetidos a
cirurgia de resseccdo de tumores periampulares, este estudo visa avaliar os

desfechos clinicos deste tratamento.



2 OBJETIVOS

2.1 Geral
Avaliar o impacto da drenagem biliar pré-operatéria (DBPO) na morbimortalidade dos

pacientes com neoplasia periampular com indicagdo de ressecg¢dao cirlrgica.

2.2 Especificos
Avaliar os efeitos da drenagem biliar pré-operatoria sobre o nimero de dias de

internagdo hospitalar;

Avaliar os efeitos da drenagem biliar pré-operatéria sobre o nimero de dias de

internagdo em UTI;
Analisar os efeitos da drenagem biliar pré-operatéria no tempo cirargico;

Analisar os efeitos da drenagem biliar pré-operatéria sobre a taxa de deiscéncia de

anastomose;
Analisar os efeitos da drenagem biliar pré-operatéria na duragéo da gastroparesia.;

Avaliar os efeitos da drenagem biliar pré-operatdria sobre a taxa de colangite pés-

operatéria.;

Avaliar os efeitos da drenagem biliar pré-operatéria sobre a incidéncia de insuficiéncia

hepatica pds-operatoria.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 Definicdo de tumores periampulares.

O cancer periampular € um grupo de neoplasias que surgem na cabeca do pancreas,
no ducto biliar distal, papila ou duodeno. Esse termo deve ser diferenciado do
carcinoma ampular, que é um tumor topograficamente centrado na regido da ampola
de Vater, a qual é formada por trés componentes anatdmicos: a ampola (canal
comum), a por¢éo intraduodenal do ducto biliar e a porgéo intraduodenal do ducto
pancreatico.® Dessa forma, este carcinoma pode apresentar morfologia intestinal e

pancreatobiliar.

Embora 0 modo de apresentagdo e as opcdes terapéuticas para tumores ampulares
e periampulares sejam semelhantes, seus progndésticos séo diferentes. O
adenocarcinoma do pancreas apresenta prognostico pior quando comparado 0s
demais.® Segundo o Instituto Nacional de Cancer (INCA), os tumores periampulares
de localizagdo primaria encontram-se entre os sete com maior mortalidade entre
homens e mulheres no ano de 201819, Ademais, um fator que contribui para o aumento
da mortalidade dessa tumoracgdo é a caréncia de sintomas especificos em estagio
inicial. Este dado é favorecido pela localizacdo retroperitoneal das estruturas
envolvidas, o que usualmente leva ao diagndstico tardio. Sendo assim, o
reconhecimento da neoplasia ocorre em grande parte quando a doenca ja se encontra
em estigios avancados. Como consequéncia muitos pacientes sdo encaminhados

para o tratamento paliativoll.

A escolha entre os tratamentos paliativo ou curativo se da a partir da presenca de
critérios de irressecabilidade. Quando ha invasado arterial, trombose neoplasica
vascular, invasdo de outros 6rgdos ou metastases a distancia estes tumores sdo
considerados irressecaveis. Nestes casos o tratamento passa a objetivar a reducao
da velocidade de crescimento, alivio dos sintomas e melhora da qualidade de vida.
Lanca-se méo respectivamente da quimioterapia, estratégias de desobstrucéo biliar
como a CPRE, cirurgia de derivacéo bilio-digestiva e drenagem transparieto hepética
e, em casos de obstrucdo duodenal indica-se a confeccdo da

gastroenteroanastomose.
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Tumores em estagios iniciais sdo habitualmente tratados com ressecgéo cirdrgica
radical associada a linfadenectomia regional, podendo também ser necesséria
resseccdo em bloco de érgdo adjacentes comprometidos2. A cirurgia classica é a
gastro colecisto duodeno pancreatectomia (cirurgia de Whipple), que envolve a
remocao da cabeca do pancreas, duodeno, colédoco e vesicula biliar, podendo ou
n&o incluir a ressecdo parcial do estbmago, a depender da extenséo do tumor!2, Essa
cirurgia demanda de elevada experiéncia do cirurgido. A intensidade da resposta
inflamatéria ao trauma (REMIT) no pds-operatério também é fundamental no seu
resultado. A intensidade do REMIT associada ao limiar de cada paciente pode elevar
a incidéncia de complicagdes hemodinamicas e pulmonares no peri e pés-operatorio,
conduzindo ao aumento da mortalidade cirtrgica. No Brasil, a via de acesso usual é a
laparotémica. A abordagem videolaparoscopica vem sendo desestimulada devido aos
elevados indices de complicacBes e tempo operatério. A abordagem robdética vem em
aumento de suas indicagBes contudo ainda apresenta limitagbes técnicas

relacionadas a curva de aprendizado e alto custo?2.
3.2 Adenocarcinoma pancreatico

O cancer de pancreas é responsavel por 331.000 mortes por ano e representa a
quarta causa de morte por cancer em ambos 0s sexos!2. A proporgdo entre 0s sexos
estd perto de um. A maioria das mortes (55%) ocorrem em regies mais
desenvolvidas, com taxas que variam entre 7 e 9 por 100.000 em homens e 5 e 6,5
por 100.000 em mulheres.!® As variacGes de incidéncia e mortalidade podem estar
relacionadas ao sub-diagnéstico, particularmente em idosos, ou pelo registro

imperfeito de dados de mortalidadel4.

O adenocarcinoma pancreatico corresponde a 90% dos canceres de pacreas!s. Seu
diagndstico ocorre em cerca de 80% dos casos na fase de doenga localmente
avancada ou metastatica. A sobrevida mediana sem tratamento é de 5-7 meses,
aumentando para 9 -11 meses com o tratamento!®>. Mesmo apds a cirurgia com
proposta curativa, muitos pacientes apresentam recidiva, 0 que esta relacionado a
fatores como o grau de diferenciacdo das células malignas, dimensfes do tumor,
invasdo dos vasos sanguineos, margens cirargicas positivas, envolvimento dos

linfonodos proximos ao pancreas e o tipo histolégico do carcinoma.
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O local mais frequentemente acometido é a cabega do pancreas, com cerca de 80%
dos casos ocorrendo nessa regido, seguido pelo corpo em 15% e cauda em 5% dos
casos. A localizacdo da lesdo primaria mantém direta relagdo com as manifestacdes
de sintomas dos pacientes. Tumores de cabeca do pancreas majoritariamente
apresentam sintomas de obstrucdo biliar precoce, enquanto tumores localizados no
corpo e cauda levam a sintomas dolorosos por invasao ou compresséo de estruturas

locais como o nervo vago e o plexo celiaco®18,

O estadiamento (TNM) pelos critérios da American Joint Comitee on Cancer (AJCC)
de 2010 sé&o definidos pelos seguintes critérios: TX: tumor primério ndo avaliavel; TO:
sem evidéncia de tumor primario; Tis: carcinoma in situ, inclusive Panin IlI (|pancreatic
intraepithelial neoplasia); [T1: tumor limitado ao pancreas e menor ou igual a 2 cm; T2:
tumor limitado ao pancreas e maior que 2 cm; T3: tumor estende-se além do pancreas,
mas néo invade o tronco/plexo celiaco ou a artéria mesentérica superior; T4: tumor
invade o tronco/plexo celiaco ou a artéria mesentérica superior (tumor primario
irressecavel). NX: linfonodos regionais ndo avalidveis; NO: sem metastases em
linfonodos regionais; N1: metistases em linfonodo regional. MX: metastase néo
avaliavel; MO: sem metastase a distancia; M1: com metastase a distancia. O
agrupamento por estadios sdo: 1) estadio 0: TisNOMO; 2) estadio IA: TINOMO; 3)
estadio IB: T2NOMO; 4) estadio I1A: T3NOMO; 5) estadio 11B: T1-3N1MO; 6) estadio IlI:
T4 _qualquer(gq)NMO; 7) estadio IV: qqTqgNM117.18,

Quanto a investigacdo por imagem, o exame de escolha é tomografia
computadorizada (TC) trifasica utilizando as fases arterial, arterial tardia e venosa. A
TC apresenta sensibilidade de até 97%. Em caso de indisponibilidade ou
contraindicacdo para a TC, a ressonancia magnética (RM) deve ser consideradal®. De
acordo com o relatério do Hepato-Pancreato-Biliary Association, o adenocarcinoma
ductal pancreético é classificado como ressecavel, borderline ou localmente avangado
de acordo com o grau de contato entre o tumor e a veia porta ou veia mesentérica
superior, artéria mesentérica superior, tronco celiaco ou artéria hepéatica comum, bem
como a presenga ou hdo de metastases?’. Em estadios iniciais (T1-2, NO-1) sem
invasao vascular, o tratamento é cirlrgico seguido de quimioterapia adjuvante.

Entretanto menos de 20% dos pacientes apresentam tumor ressecavel no momento
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do diagnéstico. Os tumores de cabeca do pancreas ressecaveis séo tratados com

pancreatoduodenectomia (procedimento de Whipple)2t.

Sao considerados critérios de doenga potencialmente ressecavel com indicacéo de
guimioterapia neoiadjuvante: contato entre tumor primario e jun¢do porto-mesentérica
maior que 180 graus; Oclusédo de segmento da veia mesentérica superior e veia porta
com possibilidade de resseccao e reconstrucdo venosa; Contato pequeno entre tumor
e artéria hepéatica com segmento normal da artéria acima e abaixo da area de contato,
com possibilidade de reconstrucao arterial; Contato entre tumor e artéria mesentérica

superior ou tronco celiaco menor que 180 graus!®16.19,

Até as décadas de 1980-1990, acreditava-se que o tratamento para o cancer de
pancreas era basicamente paliativo, sendo as intervengBes cirdrgicas curativas
associadas a altos indices de morbidade e mortalidade!®. Dessa forma, eram
realizadas pricipalmente cirurgias paliativas para a desobstrucdo biliar e duodenal,
como o bypass gastroduodenal'. Por sua vez, cirurgias realizadas por equipes
experientes em centro referéncia resultavam em menos de 5% de mortalidade. Apés
estes resultados houve a disseminacdo da técnica e dos ambiente cirdrgicos
considerados ideais para a realizagdo da gastroduodenopancreatectomia, o que se

tornou um padrédo mundial.22

3.3 Colangiocarcinoma distal

O colangiocarcinoma (CCA) é um tumor maligno que se origina no epitélio biliar em
qualquer parte do sistema de ductos biliares, desde os ductos menores até ampola de
Vater2324, Devido a extensdo, esses ductos sdo classificados em trés categorias, de
acordo com sua localizagdo anatémica: intra-hepaticos, quando localizados a
montante dos ductos biliares de segunda ordem, peri-hilares, quando localizados a
montante dos ductos biliares de segunda ordem e o ducto cistico, e distais quando
localizados a jusante do ducto cistico e amontante da ampola de Vater. O
colangiocarcinoma  distal (dCCA) representa 20-30% dos casos de
colangiocarcinoma2>-27, e apresenta sobrevida na ordem dos 3% aos 5 anos apés o
diagnéstico. Os fatores de risco modificaveis e ndo modificaveis para o dCCA incluem
cistos de colédoco, colangite esclerosante primaria (CEP), mutagfes hereditarias,

incluindo a sindrome de Lynch, coledocolitiase, colangite, tabagismo e alcoolismo?8.
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A intervencdo cirdrgica com ressec¢do negativa de margens (RO) incluindo a remogao
em bloco de estruturas circundantes e linfadenectomia adequada é o Unico tratamento
potencialmente curativo. A metdstase em linfonodos, margem de resseccéo,
diferenciacdo tumoral e invasdo perineural sdo os indicadores progndsticos para a
sobrevida de 5 anos 2°-33. A extensédo da resseccéo cirlrgica pode variar com base no
tamanho e na localizagdo do tumor, mas a maioria dos dCCAs ressecaveis requer
uma duodenopancreatectomia33. Em dltima andlise, a selecdo apropriada de
pacientes e a ades&o aos principios cirirgicos séo imperativos para obter resultados
bem-sucedidos. Os pacientes devem ser avaliados para garantir a auséncia de
metastase hepatica, envolvimento de linfonodos retropancreaticos e paraceliacos,
invasdo na artéria hepéatica e doenga disseminada33. Com a aplicacdo desses
principios cirdrgicos, a sobrevida global de 5 anos varia de 16% a 66%. No entanto,
mais de 50% dos pacientes submetidos a resseccdo RO apresentam doenga
recorrente dentro de 5 anos, enfatizando a necessidade de uma abordagem
colaborativa e multimodal para tratar o dCCA3435, Pacientes com dCCA geralmente
apresentam sintomas inespecificos semelhantes a outras neoplasias periampulares,
esses sintomas incluem ictericia indolor, dor abdominal vaga que pode ser localizada
no quadrante superior direito e perda de peso. Sintomas colestaticos relacionados a
obstrucao, incluindo prurido, coluria, acolia fecal e colangite, também podem estar
presentes®6:37. A avaliagdo laboratorial frequentemente revela elevagéo de bhilirrubina,
fosfatase alcalina, gama-glutamil transpeptidase e eventualmente alanina e aspartato
aminotransferases38. O antigeno 19-9 de carboidrato (CA 19-9) e o antigeno
carcinoembrionario (CEA) sdo marcadores tumorais que tém sido utilizados para
avaliacdo de neoplasias relacionadas ao trato biliar. Além de neoplasias malignas,
esses marcadores tumorais também podem estar elevados em processos benignos
que causam inflamac&o ou estenoses da arvore biliar 36:37.39, O CA 19-9 também foi
relatado como preditor de ressecabilidade no caso do carcinoma ductal coloide
(dCCA), onde uma elevacéo acentuada acima de >300 KU/L esté associada a doenca
irresecével. Ele também pode ser utilizado para monitorar a recorréncia®®4t. Embora
a sensibilidade e a especificidade dos marcadores tumorais sejam variaveis, a
precisdo do diagndstico é significativamente ampliada com citologia e qualidade da
amostra tecidual3’. Além disso, os anticorpos séricos p53 também podem auxiliar na
deteccéo precoce do dCCA, com uma deteccao sérica positiva em quase 20% dos

pacientes*2,
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O American Joint Committee on Cancer (AJCC) em sua oitava edigdo apresenta
novos critérios de estadiamento (Tabela 1). A profundidade da invasao tumoral é
categorizada da seguinte forma: T1, profundidade de invasdo <5 mm; T2,
profundidade de invasao entre 5-12 mm; T3, profundidade de invasao >12 mm; e T4,
invasdo tumoral no eixo celiaco ou artéria mesentérica superior. O status dos
linfonodos é classificado da seguinte forma: NO, auséncia de metastase em linfonodos
regionais; N1, metastase regional em 1-3 linfonodos; e N2, metastase regional em
mais de 4 linfonodos“3. Existe uma correlagdo entre a profundidade da invaséo e
outras caracteristicas patolégicas adversas do tumor, como metastase linfonodal43:44,
Especificamente, a doenca T3 tem sido associada a metastase linfonodal, invasédo
perineural e invasdo no tecido pancreatico adjacente. A doenca T2 e T3 foram
associadas a um risco de morte 3 e 6 vezes maior, com uma sobrevida média de 36,5
meses e 14,7 meses, respectivamente*4. A doenca N2 foi associada a uma sobrevida
média significativamente mais curta de 1,3 anos em comparacdo com 2,2 anos em
pacientes com menos de 4 linfonodos positivos3045-49, A taxa de linfonodos do
paciente (LNR) considera a contagem de linfonodos positivos (PLNC) / contagem total
de linfonodos (TLNC), funciona como um indicador de carga da doenca e pode ser
usado como um indicador prognéstico em pacientes com colheita subétima de
linfonodos®®-53. O valor desse parametro hibrido demonstrou ter significado
progndstico em outras neoplasias malignas também, incluindo cancer gastrico A
invasdo pancredtica também é um fator prognostico da sobrevida global e pode ser
dividida em invasdo superficial (<1 mm) e profunda (>1 mm)¥. O tempo médio de
sobrevida para a invasédo pancreatica superficial e profunda foi identificado como 28 e
18 meses, respectivamente*6:47.51, A invasdo perineural € um indicador prognéstico
bem estabelecido para o dCCA, onde a sobrevida em 5 anos foi observada como 32%
vs. 67% em pacientes com e sem invasdo perineural46:47.5455  Finalmente, uma
margem microscopica negativa (RO) é o fator prognéstico mais importante na
sobrevivéncia de tumores passiveis de ressecgao cirlrgica, conforme demonstrado

por uma sobrevida em 5 anos 20% maior em comparagdo com margens incompletas
(R1)30,34,46,47,56.

|

TABELA 1: Classificagdo TNM e estadiamento do CP segundo o AJCC

|
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Tumor Primario (T) Metéstases Linfonodais (N) | Metastases distantes (M)

T1: Profundidade de | NO: Sem metastase | MO: Sem  metéastases

invasdo > 5mm linfonodal distantes

T2: Profundidade de | N1. Metastase regional para | M1: Metastases distantes

invasdo > 5-12mm 1-3 linfonodos

T3: Profundidade de | N1. Metastase regional para

invasdo < 12mm mais de 4 linfonodos

T4: Invasao tumoral
na artéria celiaca ou
na artéria

mesentérica

superior.

Legenda: (T) Tumor priméario; (N) Metéstase linfonodais; (M) Metéastases distantes. Fonte:
American Joint Committee on Cancer (AJCC)

3.4 Tumor de duodeno e papila duodenal

Apenas 1 a 10% dos tumores malignos do sistema digestério se situam no intestino
delgado®-59. Por consequéncia, é rara a localizagdo duodenal de neoplasias, cuja
sintomatologia € inespecifica e a conduta terapéutica pode ser mais complexa do que
quando o tumor se encontra em outros segmentos do tubo digestdrio. A origem
embrionédria do duodeno, conjunta com as vias biliares e o pancreas, que alguns
denominaram “simbiose biliopancreatoduodenal”’, e suas relagdes anatdmicas com
estruturas vasculares, tornam dificeis as manobras de disseccdo e manipulacéo
cirlrgicas. Resulta que a cirurgia radical dos tumores bilioduodenopancreaticos pode

ser mais invasiva 69,

3.5 Drenagem biliar

A maioria dos pacientes acometidos pela neoplasia que envolve a confluéncia
biliopancreatica é diagnosticada em fase avangada. A colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica (CPRE) é o procedimento padrdo para diagnosticar e tratar
condic¢des nos ductos biliares e pancreaticos, como calculos no ducto biliar comum e
malignidade no trato biliaré!. Este procedimento consiste na passagem de um
endoscépico com visdo lateral guiado pelo duodeno, permitindo a passagem do

aparelho pela ampola de Vater e ductos biliares e pancreaticos. Apés a passagem do
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aparelho é injetado contraste retrogradamente, permitindo a visualizagéo radiolégica
das vias biliares e ducto pancreético, possibilitando intervengées terapéuticasb263 A
complexidade desse procedimento varia desde a extracéo de pequenos célculos até
a colocacéo de stents hilares, litotripsia eletro-hidraulica (LEH) para calculos dificeis e
colangiopancreatoscopia oral. As indicagfes para intervengBes guiadas por CPRE
incluem coledocolitiase, colangite aguda, drenagem de obstrugdo biliar maligna
(cancer pancreatico, colangiocarcinoma hilar), complicagcdes biliares pés-cirlrgicas,
manejo de complicacBes relacionadas a pancreatite aguda ou crbnica (como a
estenose do ducto pancreédtico, calculos pancreaticos), estenoses biliares extra-
hepaticas relacionadas a colangite esclerosante primaria e terapia endoscépica para
alguns pacientes com disfungdo do esfincter de Oddi®45. Com o desenvolvimento da
técnica e aprimoramento da equipe médica, houve a criagdo de um grande arsenal de
acessorios, 0 que tornou o tratamento endoscépico um procedimento bem-sucedido
e com baixa taxa de complica¢des, possuindo uma taxa de sucesso terapéutico de
90% a 95%°56. Algumas complicagdes estdo associadas a CPRE, sendo a mais comum
a pancreatite pés-CPRE (PPC) com uma taxa de 3,5-5%°%7-69, O seu risco esta
correlacionado a fatores técnicos, complexidade do procedimento e variaveis
inerentes ao paciente®-73, Embora a PPC seja amplamente aceita como o principal
desfecho adverso da CPRE, seus fatores de risco também estdo associados a outros
eventos como sangramento e perfuracdo. A falta de experiéncia do profissional tem
sido associada a resultados ruins em alguns casos. Por outro lado, maiores volumes
de CPRE estdo associados a taxas mais altas de sucesso em termos de cateterizacao
bem-sucedida e menos complicagdes 6264, Estudos tém mostrado que centros com
alto volume de CPRE tém melhores resultados e taxas de complicagdes mais baixas
62 No entanto, também ha dados que mostram que unidades de baixo volume também
realizam CPREs com segurancga 8. E dificil dizer se esses resultados se devem a
expertise do endoscopista ou aos protocolos institucionais. A concentracdo das
CPREs complexas em centros de alto volume com endoscopistas altamente

qualificados aumentam a seguranga e 0 sucesso desse procedimento.
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4 METODO,

4.1. Desenho do estudo

Trata-se de uma coorte prospectiva, com coleta de dados primarios.

4.2. Local e Periodo do Estudo

O estudo foi realizado com dados de prontuérios de pacientes submetidos a cirurgia,
no Hospital Geral Roberto Santos, no bairro do Cabula, em Salvador, Bahia. Os dados

foram coletados no periodo marco de 2024 a margo de 2026.

4.3. Populagéo de estudo

Pacientes submetidos a resseccao cirlrgica de lesdes periampulares na Unidade de
Cirurgia do Hospital Geral Roberto Santos.

4.3.1. Critérios de incluséo

Pacientes menores de 80 anos com diagndstico de neoplasia periampular submetidos

a cirurgia de resseccao.

4.3.2 Critérios de exclusao:
Hepatopatia crénica
Desnutricdo grave

Insuficiéncia renal crénica

4.4, Instrumento de Coleta de Dados

A coleta de dados ocorreu mediante aprovacdo prévia do Comité de Etica em

Pesquisa em Seres Humanos (CEP) do Hospital Geral Roberto Santos (HGRS).

Os Dados foram coletados em prontuarios de pacientes a serem submetidos a
cirurgia de ressecc¢ao de tumores periampulares. Estes foram armazenados em uma

planilha de Excel para analise.

| Formatado: Titulo 2 Char
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Apods a explicacdo dos objetivos da pesquisa, foram colhidos os dados sobre os

fatores clinicos relacionados ao pré e pos-cirurgicos de ressecc¢édo tumoral.

4.5, Variaveis do Estudo

Foram registradas as seguintes variaveis: 6bito no poés-operatério imediato (primeiros
30 dias da cirurgia), idade (em anos), sexo, Classificacdo da Sociedade Americana de
Anestesiologistas (ASA), diagndéstico patoldgico, quimioterapia pré-operatoria,
ressecc¢do e reconstrucdo vascular, dias de internagéo hospitalar, dias de internacédo
em UTI, colangite, diabetes, cardiopatias, DPOC, pneumonia, tempo cirdrgico em
horas, insuficiéncia renal, deiscéncia de anastomose, duracdo da gastroparesia.
Esses dados foram coletados através do prontuério do paciente, para a pesquisa. A
amostra corresponde a todos os pacientes diagnosticados que forem submetidos a

ressecgdo tumoral no periodo de novembro de 2023 a novembro de 2024.

4.6. Analise dos dados:

Para descrever e comparar as caracteristicas clinicas da populacdo estudada, sera
utilizado varidveis numéricas e categoéricas. As varidveis numeéricas serdo expressas
por meio de médias (desvio padrao) ou medianas (intervalo interquartil) e comparadas
pelo teste T de Student ou pelo teste de Mann-Whitney, a depender da sua
distribuicdo. A avaliagdo da anormalidade sera feita através do teste de teste de
Kolmogorov Smirnov. As varidveis categoéricas, por sua vez, serdo descritas por
frequéncias absolutas e relativas e comparadas pelo teste Qui-Quadrado de Pearson
ou pelo teste exato de Fisher. Os Valores de p inferiores a 0,05 serdo considerados
estatisticamente significativos. Os dados serdo analisados pelo software Statistical
Package for Social Sciences (SPSS Inc.,Chicago, IL, EUA), versdo 14.0 para
Windows. Foi realizada analise UNI e MULTIVARIADA dos dados analisados. Foi
considerado p < 0.05 para obtencdo de significancia estatistica.As variaveis que
alcancaram significancia foram utilizadas para analise da acuracia do modelo final,

através da capacidade discriminatéria e calibracéo.
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5 RESULTADOS:

A amostra foi composta por 26 pacientes submetidos a cirurgia de Whipple entre
marco e agosto de 2024. Desses, 14 (53,8%) eram do sexo feminino. A mediana das
idades foi 58,5 anos (IQR) 41,5 - 65,25 anos). O IMC apresentou mediana de 23,40
kg/m2? (IQR 20,38- 26,63 kg/m?). Quanto a realizacdo da CPRE, 18 pacientes (69,2%)
realizaram drenagem biliar pré-operatéria. A duragdo da cirurgia teve uma mediana
de 407,15 minutos (IQR 356 -487,50).

Foi observado que a neoplasia de etiologia duodenal foi a que menos se mostrou
presente, sendo as outras distribuidas de forma equivalente conforme gréfico 1. Vale
ressaltar que nenhum dessas pacientes foram submetidos a quimioterapia pré-
operatéria e somente 1 (3,8%) foi submetido a ressecgdo vascular durante o ato
cirdrgico. Em relacdo as comorbidades associadas, a que esteve mais presente nos
pacientes analisados foi a hipertensdo arterial sistémica (N=13/50%). Diabetes,
colangite, DPOC/Asma, insuficiéncia renal e cardiopatia comprometeram apenas uma

pequena fracdo dos pacientes, conforme gréfico 2.

Gréfico 1: Diagnoéstico anatomopatolégico dos pacientes submetidos a cirurgia de Mhipple]

Diagndstico anatomopatoldgico

11%

31%

27%

31%

Neoplasia de pancreas Neoplasia de papila duodenal

Neoplasia de via biliar Neoplasia de duodeno

Fonte: Proprio autor, 2024.
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Gréfico 2: Comorbidades dos pacientes submetidos a cirurgia de Whipplel

Comorbidades

HAS 13
Diabetes 9
Colangite 6
DPOC/Asma 0
Insuficiéncia Renal 0

Cardiopatia 2

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26
Numero de pacientes

Fonte: Proprio autor, 2024.

A mediana de duragdo do ato operatério da cirurgia de Whipple nesses 26 pacientes

foi de 387 minutos (IQR 344,75 -483,75).

Os dias de internacéo foram marcados por uma média de 40 dias (DP = 21,3). Ja a
média dos dias na unidade de terapia intensiva foi de 8 dias (DP = 12,2) (Grafico 3).

Gréafico 3: Média de dias de internagdo e de UTI dos pacientes submetidos a cirurgia de Whipple.

Média de dias de internagado/UTI

Média de dias
X 63
internado

Média de dias em
UTl

0 10 20 30 40 50 60 70
Tempo em dias

Fonte: Proprio autor, 2024.

As principais complicagfes poés-operatérias observadas incluiram gastroparesia e

infeccdo de ferida operatoria, ambas em 15,4%(N=4) dos casos, seguida por ﬁl’stula
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pancreato-jejunal ke ileoparalitico em 11,5% (N=3). N&o foram registrados casos de

fistula entero-enteral ou gastroparesia . A fistula gastro-jejunal afetou apenas uma

minoria dos pacientes (N=2) conforme gréfico 4.

Gréfico 4: Complicagdes no pds-operatorio da cirurgia de Whipple,,

ComplicagBes pds-operatdrias
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Fonte: Proprio autor, 2024.

No presente estudo, néo foi identificado resultados estatisticamente relevantes entre
a realizacdo de DBPO ou a nao realizacdo deste procedimento em relacdo aos dias
de permanéncia na UTI [4 (IQR 3-7,25)] x [5 (IQR 3-10,5), p = 0,517]. Contudo,
observou-se uma associacao significativa entre a realizacdo de CPRE e o tempo de
internacdo hospitalar, uma vez que os pacientes submetidos a drenagem biliar pré-
operatéria apresentaram maior tempo de hospitalizacao [44 (IQR 31,5-57,25)] x [22,5
(IQR 9,75-42,25), p = 0,010] Quanto ao tempo cirlrgico, ndo houve diferenca entre o
grupo que foi submetido a CPRE quando comparado ao grupo submetido a cirurgia

sem a drenagem biliar pré-operatéria. (p = 0,200).

Na analise das complicacBes pos-operatérias, apesar de terem sido observadas
diferencas entre os grupos, conforme ilustrado no Gréafico 5, essas diferencas ndo
apresentaram significancia estatistica: fistula pancreaticojejunal (p=0,529), fistula
gastrojejunal (p=1,000), gastroparesia (p=1,000), ileo paralitico (p=1,000), infecgdo de
ferida operat6ria (p=0,277), necessidade de transfusao sanguinea (p=0,395) e dbito
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(p=0,132). Outras complicagdes analisadas ndo foram vistas no pés-operatério dos

pacientes inseridos na pesquisa.

Gréfico 5: Relagdo da CPRE com complica¢des p6s-operatérias

Relagdo CPRE com complica¢des pds-
operatorias
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Fonte: Préprio autor, 2024.
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6 DISCUSSAO |

O presente estudo investiga os efeitos da realizacdo de CPRE pré operatéria na
incidéncia de complicacdes em pacientes submetidos a cirurgia de Whipple no
Hospital Geral Roberto Santos entre margo e agosto de 2024. A amostra foi composta
por 26 pacientes, 53:8%-mutheres-e-46,2% homens-com mediana de idade de 58,5
anos (IQR 41,5 — 65,25), sendo 53,8% mulheres. O IMC mediano foi de 23,40
kg/m2(IQR 20,38 — 26,63). A maioria dos paciente realizou drenagem biliar pré-
operatéria (69,2%), e a mediana do tempo de duragéo cirurgica foi 407,15 minutos. A
principal comorbidade foi hipertensdo arterial sistémica, presente em 50% dos

pacientes.

Em relacdo a localizacdo da tumoragdo, as neoplasias de pancreas e de papila
duodenal foram predominantes, representando 62% dos casos, 0 que corrobora
parcialmente com o estudo de BHATI et al. (2007));-gue-também-identificou-o-tumer
de-papila—duodenal-como-mais-prevalente’. Nesse estudo, os autores observaram

que 89,6% dos pacientes apresentaram lesdo tumoral comprometendo a papila

duodenal.

Foi observada uma associa¢éo significativa entre a realizacdo de CPRE e o tempo de
internacdo hospitalar, isto é, pacientes submetidos a drenagem biliar pré-operatéria
apresentaram maior tempo de hosispitalizacéo [44 (IQR 31,5 - 57,25) X 22,5 (IQR 9,75
— 42,25)] (p=0,010]. Eesses achados s&o consistentes com os estudos de
ARKADOPOULOS et al. (2014) e HUANG et al. (2015)7576. No estudo realizado por
de ARKADOPOULOS et al., os autores observaram que os pacientes submetidos a
drenagem biliar pré-operatéria apresentaram um periodo de hospitalizagdo
significativamente mais prolongado em comparacao aqueles que foram diretamente
para a cirurgia (16 £ 8 vs. 11 + 6 dias; p = 0,@001[). Por sua vez, Huang et al
perceberam que o tempo de internagdo hospitalar foi significativamente maior no
grupo que foi submetido a CPRE (28,8 + 25,3 dias) em comparag&o com o grupo sem
drenagem (22,3 £ 10,4 dias; p = 0,04).

Ocorréncia de gastroparesia e infec¢éo de ferida operatéria foram as complicagao
mais observadas, ocorreram em 154% dos casos, seguidas de fistula

pancreatojejunal e ileo paralitico (11,5%). Ndo houveram casos de fistula entero-
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enteral. Apenas um paciente apresentou fistula gastro-jejunal. Observou-se que 0s
pacientes submetidos a CPRE apresentaram maior incidéncia de complicagbes pos-
operatérias em relacdo aos demais, sustentando o estudo de MORRIS-STIFF et al.
(2011)78 (p=-0,;03). Nesse estudo, os autores relataram uma taxa de complicacdes
de 54% nos pacientes submetidos a drenagem biliar pré-operatéria, em contraste com
41% no grupo que nao realizou o procedimento’8.- Por sua vez, HUANG et al. (2015)
observaram que ambos grupos de pacientes tiveram taxas semelhantes de
complicagdes’®. Acreditamos que essa discordancia apode ter ocorrido devido a
variacdo nos métodos de drenagem biliar utilizada e as condi¢Bes clinicas dos

pacientes antes da cirurgia.

Entre os casos analisados, embora os pacientes que realizaram CPRE apresentaram
maior taxa de mortalidade no pés-operatério,—no—entante; esse achado néo foi
estatisticamente significativo. Esse acho estd em consonancia com a literatura sobre
o tema, uma vez que os resultados obtidos por MEZHIR et al. (2009), HODUL et al.
(2003), SANTOS et al. (2005)79-81 também —também-ndo identificaram aumento
significativo nas taxas de mortalidade entre os grupos que se submeteram eu-rae-a

drenagem biliar pré-operatoria.

O presente estudo apresenta limitagbes que devem ser consideradas durante a
interpretacdo dos seus resultados. O pequeno nimero de pacientes limita a robustez
estatistica dos achados, o que compromete as suas conclusdes. Na sua analise, ;
deve ser considerado as diferencas na condigdo clinica entre os pacientes que
precisaram de DBPO e os que ndo precisaram, 0 que representa um possivel viés de
confuséo. Os casos que necessitaram de CPRE pré-operatéria representam pacientes
de maior gravidade, cujo o elevado nivel de bilirrubina sérica determinou maiores
disfuncdes hepatica e renal, coagulopatia e maior propensdao a ocorriencia de
infecgdes graves. Além disso, o fato de o estudo ter sido realizado em um Gnico centro
de referéncia pode restringir a aplicabilidade dos resultados a outras populagdes, pois
caracteristicas clinicas dos pacientes atendidos em centros especializados tendem a
ter maior gravidade diferindo daquelas observadas em outros contextos. Desta forma
os resultados devem ser interpretados com cautela. Estudos multicéntricos com maior
amostragem sdo necessarios para confirmar os resultados e melhorar sua

aplicabilidade para a populacéo geral.






26

Este estudo contribuiu para o delineamento do perfil dos pacientes submetidos a
cirurgia de Whipple, evidenciando -caracteristicas demogréficas e etioldgicas
consonantes com a literatura existente. Observou-se que as neoplasias de pancreas
e de papila duodenal foram os diagnésticos mais prevalentes, representando juntas
mais de 60% dos casos. Além disso, informagdes como tempo de internacéo
hospitalar ( média de tempo de internagéo fei-de 63 dias, com permanéncia média na
UTI de 8 dias ) e complicacdes pos-operatérias (a infecgdo de ferida operatéria foi
identificada como a complicacdo pds-operatéria mais frequente), traz mais
conhecimento sobre o tema, podendo auxiliar no delineamento de planos de

acompanhamento e tratamento.

No que se refere a drenagem biliar pré-operatoria, a analise indicou que a realizagéo

de CPRE pode estar associada a um aumento no tempo de interna¢do hospitalar, o

gue pode estar relacionado ao quadro clinico mais grave dos pacientes submetidos a
este procedimento. .Importante salientar a necessidade de Ne—entanto,—deve-se

com—ensaios—elinicos—randemizados,—multicéntricos, 0 que podera devem—ser
realizades-para-melhorar a avaliacdo da CPRE, especialmente quanto ao seu papel
no prognédstico de pacientes com neoplasia periampular submetidos a tratamento

cirdrgico.
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