MINISTERIO DA EDUCACAO E DO DESPORTO UNIVERSIDADE FEDERAL DO
CEARA FACULDADE DE MEDICINA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM CIENCIAS MEDICO-CIRURGICAS
(STRICTO SENSU)
MESTRADO ACADEMICO E DOUTORADO

TARSO BUAIZ PEREIRA MARTINS

RESULTADOS CLINICO-CIRURGICOS E SOBREVIDA DE PACIENTES
SUBMETIDOS A GASTRODUODENOPANCREATECTOMIAS
EM UM HOSPITAL UNIVERSITARIO

FORTALEZA
2025



TARSO BUAIZ PEREIRA MARTINS

RESULTADOS CLINICO-CIRURGICOS E SOBREVIDA DE PACIENTES
SUBMETIDOS A GASTRODUODENOPANCREATECTOMIAS
EM UM HOSPITAL UNIVERSITARIO

Dissertacdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduacdo em Ciéncias Médico-Cirurgicas da
Universidade Federal do Ceara, como requisito
parcial & obtencdo do titulo de mestre em
Ciéncias ~ Médico-Cirtrgicas. Area  de
concentragdo: Comportamento Biocelular em
Neoplasias.

Orientador: Prof. Dr. Jos¢ Huygens Parente
Garcia.

FORTALEZA
2025



Dados Internacionais de Catalogacéo na Publica¢do
Universidade Federal do Ceara
Sistema de Bibliotecas
Gerada automaticamente pelo médulo Catalog, mediante os dados fornecidos pelo(a) autor(a)

M347r Martins, Tarso Buaiz Pereira.
Resultados clinico-cirtrgicos e sobrevida de pacientes submetidos a gastroduodenopancreatectomias /
Tarso Buaiz Pereira Martins. — 2025.
86 f.:il.

Dissertacdo (mestrado) — Universidade Federal do Ceard, Faculdade de Medicina, Programa de Pds-
Graduagdo em Ciéncias Médico-Cirtrgicas, Fortaleza, 2025.
Orientagdo: Prof. Dr. José Huygens Parente Garcia.

1. Gastroduodenopancreatectomia. 2. Resultados clinicos-cirdrgicos. 3. Sobrevida global. I. Titulo.
CDD 617




TARSO BUAIZ PEREIRA MARTINS

RESULTADOS CLINICO-CIRURGICOS E SOBREVIDA DE PACIENTES
SUBMETIDOS A GASTRODUODENOPANCREATECTOMIAS
EM UM HOSPITAL UNIVERSITARIO

Dissertacdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduacdo em Ciéncias Médico-Cirurgicas da
Universidade Federal do Ceara, como requisito
parcial & obtencdo do titulo de mestre em
Ciéncias ~ Médico-Cirtrgicas. Area  de
concentragdo: Comportamento Biocelular em
Neoplasias.

Aprovada em : 30/03/2026

BANCA EXAMINADORA

Prof. Dr. José¢ Huygens Parente Garcia
Universidade Federal do Ceara (UFC)

Prof. Dr. Luiz Gonzaga de Moura Jinior
Universidade Christus

Prof. Dr. Marcos Aurélio Pessoa Barros
Universidade Federal do Ceara (UFC)



A Deus. Sem Ele nada seria possivel.

Aos meus pais, Raimundo Martins e Odnéa,
por toda base que viabilizou minha trajetoria.
A minhas irmas, Leticia e Beatriz, pelo apoio
em todos meus projetos.

A minha esposa, Camila pelo amor e carinho.
Ao meu filho, André Buaiz, pela motivacdo e

pelos momentos diarios de alegria.



AGRADECIMENTOS

Ao Prof. Dr. Marcio Wilker Soares Campelo, coordenador do Programa de Poés-
Graduagao em Cirurgia, pelo apoio aos projetos de pesquisa do Departamento de Cirurgia da
Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Ceara.

Ao meu orientador, Prof. Dr. José Huygens Parente Garcia, chefe do Servigo de Cirurgia
do Aparelho Digestivo e do Transplante Hepatico, um exemplo de lideranca e dedicacdo aos
pacientes, além de inspiracdo para todos médicos.

Ao Prof. Dr. Gustavo Régo Coelho, professor do Departamento de Cirurgia da
Universidade Federal do Cear, pelo incentivo ao projeto desde o inicio além das orientagdes.

A todos os profissionais do Servigo de Cirurgia do Aparelho Digestivo do Hospital
Universitario Walter Cantidio, por toda competéncia e dedicagdo ao servigo.

A todos que auxiliaram na coleta de dados para a presente pesquisa, em especial aos
membros da Liga de Transplante Hepatico e Cirurgia do Aparelho Digestivo (LITHECAD) da
Universidade Federal do Ceara.

A todos os pacientes e familiares de pacientes operados nesse periodo pela cooperagio
durante a coleta de dados.

A todos os amigos, que estiveram presentes nesse periodo de residéncia médica e
mestrado, em especial ao Dr. Daniel Tomich Guterres Netto, pela parceria durante esses 3 anos.

A Universidade Federal do Ceard pela grande contribuicio na minha formagao

académica e profissional.



“O prazer no trabalho aperfeicoa a obra”

Aristoteles



RESUMO

A gastroduodenopancreatectomia (GDP), procedimento de alta complexidade, ¢ o
principal tratamento de tumores ressecaveis da cabega do pancreas e periampulares. Avangos
da técnica cirurgica e anestésica associadas aos cuidados intensivos perioperatorios reduziram
a mortalidade dos pacientes nas ultimas décadas, embora apresentado ainda elevada morbidade.
Os objetivos principais desse estudo foram analisar aspectos clinicos, epidemiologicos e a
sobrevida de pacientes submetidos a GDP.

Trata-se de uma pesquisa longitudinal, observacional e analitica, com coleta
retrospectiva de dados dos prontudrios de 110 pacientes operados entre 2015 ¢ 2023 no Hospital
Universitario Walter Cantidio (HUWC/UFC).

A andlise de regressdo logistica identificou como fatores de risco significativos para
obito: sexo masculino, dislipidemia, tabagismo, diagnostico histologico de adenocarcinoma
pancredtico ou colangiocarcinoma e presen¢a de linfonodos positivos. A mortalidade
perioperatoria (30 dias) foi de 3,63%, e a sobrevida global estimada foi de 75,5% em 6 meses,
68% em 12 meses, 64% em 3 anos e 58% em 5 anos, com mediana de sobrevida global de 48,53
meses.

Em relacdo as complicagdes pos-operatorias, observou-se elevada taxa de morbidade,
presente em 83,6% dos pacientes. As principais complicacdes identificadas foram infecgdes
(60,9%), fistula pancreatica (41,8%), retardo do esvaziamento géstrico (25,4%) e sangramento
(22,7%). Complicacdes menos frequentes incluiram complicagdes pulmonares (6,3%) e fistula
biliar (4,5%).

Os resultados dessa casuistica, com mortalidade hospitalar menor que 5 %, foram
semelhantes a grandes centros internacionais. O HUWC ¢ um centro de ensino, pesquisa e de
assisténcia e esses dados sdo fundamentais para embasar protocolos e contribuir para otimizar

a sobrevida e diminuir a morbidade dessas cirurgias de grande porte.

Palavras-chave: Gastroduodenopancreatectomia; neoplasias de pancreas; sobrevida



ABSTRACT

Pancreaticoduodenectomy (PD), a highly complex procedure, is the main treatment for
resectable tumors of the pancreatic head and periampullary region. Advances in surgical and
anesthetic techniques, together with perioperative intensive care, have reduced patient mortality
over the past decades, although morbidity remains high. The main objectives of this study were
to analyze the clinical and epidemiological characteristics, as well as the survival, of patients
undergoing PD.

This was a longitudinal, observational, and analytical study, with retrospective data
collection from the medical records of 110 patients operated on between 2015 and 2023 at
Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC/UFC).

Logistic regression analysis identified the following as significant risk factors for death:
male sex, dyslipidemia, smoking, histological diagnosis of pancreatic adenocarcinoma or
cholangiocarcinoma, and the presence of positive lymph nodes. Perioperative mortality (30
days) was 3.63%, and estimated overall survival was 75.5% at 6 months, 68% at 12 months,
64% at 3 years and 58% at 5 years, with a median overall survival of 48.53 months.

Regarding postoperative complications, a high morbidity rate was observed, affecting
83.6% of patients. The main complications identified were infections (60.9%), pancreatic
fistula (41.8%), delayed gastric emptying (25.4%), and bleeding (22.7%). Less frequent
complications included pulmonary complications (6.3%) and biliary fistula (4.5%).

The results of this case series, with in-hospital mortality below 5%, were similar to those
reported by major international centers. HUWC is a center for teaching, research, and patient
care, and these data are essential to support protocols and contribute to optimizing survival and

reducing morbidity in these major surgical procedures.

Keywords: Gastroduodenopancreatectomy; Overall survival; periampullary neoplasms
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1. INTRODUCAO

A gastroduodenopancreatectomia (GDP) ¢ uma cirurgia complexa, mais comumente
realizada para tumores malignos da cabeca do pancreas, ampola de Vater e ducto biliar distal,
embora possa ser realizada para tumores benignos e trauma da cabega do pancreas e duodeno,
e raramente ¢ realizada para pancreatite cronica (D’CRUZ et al., 2024). Diante disso, hd uma
preocupagdo crescente com a ponderagdo dos riscos e beneficios antes da realizacdo desses
procedimentos (KHACHFE et al., 2022), requerendo a avaliacdo de desfechos e sobrevida
desses pacientes.

A primeira cirurgia bem sucedida foi realizada em Berlim, em 1909, por Walther
Kausch. Contudo, a técnica foi popularizada por Allen Oldfather Whipple e colaboradores, por
volta de 1930. Inicialmente, as altas taxas de mortalidade e morbidade, assim como o tempo de
sobrevida insatisfatdrio, levaram a cirurgia para tratamento do cancer pancreético ser recebida
com severas criticas e ceticismo. No entanto, com o tempo, os resultados melhoraram e o
impacto do volume hospitalar e do cirurgido no resultado pods-operatorio passou a ser
reconhecido, resultando na redugdo da mortalidade para taxas de 5% em instituigdes
especializadas (HACKERT et al., 2020).

Diante da consolida¢do da GDP como procedimento padrao em centros especializados,
tornou-se evidente que seus resultados ndo sdo homogéneos entre as diferentes indicagdes. A
morbidade, a mortalidade e, sobretudo, a sobrevida a longo prazo variam de forma significativa
conforme a etiologia da doenga de base, o estadiamento e o comportamento biologico das lesdes
ressecadas (HACKERT et al., 2020; KHACHFE et al., 2022). Nesse contexto, a compreensao
detalhada das doengas que motivam a realizacdo da GDP ¢ fundamental para adequada sele¢ao
dos pacientes e para interpretagdo critica dos desfechos cirtrgicos. Entre essas indicagdes, 0s
tumores malignos periampulares assumem papel central, tanto pela sua frequéncia quanto pelo
impacto progndstico distinto entre os diferentes subtipos histologicos. Assim, a andlise
individualizada dessas neoplasias constitui etapa essencial para o entendimento dos resultados
oncoldgicos e cirargicos associados a GDP (RIALL et al., 2021; WINTER et al., 2022).

Os tumores periampulares compreendem um grupo heterogéneo de neoplasias malignas
originadas na regido anatomica adjacente a ampola de Vater. Incluem o adenocarcinoma ductal
da cabeca do pancreas, o carcinoma da ampola de Vater, o colangiocarcinoma distal e o
adenocarcinoma duodenal. Apesar da proximidade anatomica e de apresentagdes clinicas

semelhantes, essas neoplasias diferem de forma significativa quanto a biologia tumoral, ao
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padrdo de disseminagdo, a resposta terapéutica e ao prognoéstico (RIALL et al., 2021; WINTER
et al., 2022).

De maneira geral, o quadro clinico dos tumores periampulares ¢ dominado por ictericia
obstrutiva progressiva, coluria, acolia fecal e prurido. Perda ponderal e dor abdominal também
sdo frequentes. Entretanto, a intensidade e a precocidade desses sintomas variam conforme o
sitio primario da neoplasia, influenciando o estadiamento ao diagnostico e os desfechos
oncolégicos (NEOPTOLEMOS et al., 2018).

O adenocarcinoma ductal da cabega do pancreas ¢ a principal indicacdo de GDP e
representa a neoplasia de pior progndstico entre os tumores periampulares. Clinicamente,
costuma manifestar-se por ictericia obstrutiva tardia, dor abdominal profunda e perda ponderal
acentuada. Esses achados refletem seu crescimento infiltrativo e silencioso. Do ponto de vista
anatomopatologico, caracteriza-se por invasdo perineural precoce, infiltracdo linfovascular e
alta taxa de disseminacdo sistémica (CONROY et al., 2018).

O estadiamento segue o sistema TNM da AJCC, sendo fortemente influenciado pela
extensdo tumoral local e pelo comprometimento linfonodal. Mesmo apds ressecgdo RO
associada a quimioterapia adjuvante moderna, a sobrevida global em cinco anos permanece
entre 20% e 30%. A morbidade pos-operatéria ¢ elevada, porém a mortalidade cirrgica ¢
inferior a 5% em centros de alto volume (NEOPTOLEMOS et al., 2018; WINTER et al., 2022).

O carcinoma da ampola de Vater apresenta quadro clinico distinto, frequentemente com
ictericia obstrutiva precoce, o que favorece diagnostico em estagios iniciais. Essa caracteristica
contribui para melhor progndstico quando comparado ao adenocarcinoma pancreatico.
Histologicamente, pode ser classificado nos subtipos intestinal e pancreatobiliar, classificacao
que possui impacto prognostico relevante (KIMURA et al., 2021).

O subtipo intestinal associa-se a menor agressividade bioldgica, menor taxa de invasdo
perineural e maior sobrevida global, frequentemente superior a 50% em cinco anos. O subtipo
pancreatobiliar apresenta comportamento mais agressivo, com padrdo de disseminagdo
semelhante ao adenocarcinoma pancreatico. O estadiamento TNM, o comprometimento
linfonodal e o subtipo histologico sdo os principais determinantes progndsticos (BOLM et al.,
2022).

O colangiocarcinoma distal origina-se no ducto biliar extra-hepatico distal e constitui
indicacdo classica de GDP. Clinicamente, manifesta-se predominantemente por ictericia

obstrutiva progressiva, frequentemente acompanhada de prurido intenso e colangite em alguns
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casos. A dor abdominal costuma ser menos proeminente quando comparada ao céancer
pancreatico (BRIDGEWATER et al., 2021).

O estadiamento baseia-se no sistema TNM e destaca o papel do comprometimento
linfonodal e da margem cirurgica. A sobrevida global em cinco anos varia entre 30% e 45%. A
morbidade cirargica ¢ semelhante a observada nas demais indicagdes oncoldgicas da GDP,
desde que realizada em centros especializados (BRIDGEWATER et al., 2021).

O adenocarcinoma duodenal ¢ a neoplasia maligna periampular mais rara. Costuma ser
diagnosticado em estagios mais precoces devido a obstru¢do luminal, anemia por sangramento
oculto ou sintomas dispépticos persistentes. A GDP ¢ indicada quando a lesdo acomete a
segunda porc¢ao do duodeno ou a regido periampular (OVERMAN et al., 2020).

Do ponto de vista prognostico, o adenocarcinoma duodenal apresenta comportamento
menos agressivo. Em séries selecionadas, a sobrevida global em cinco anos pode ultrapassar
60%. O estadiamento tumoral e o status linfonodal permanecem como os principais fatores
prognosticos, embora a taxa de recorréncia sistémica seja inferior a observada nos demais
tumores periampulares (OVERMAN et al., 2020).

De forma global, os tumores malignos periampulares compartilham indicagdo cirirgica
semelhante, porém apresentam trajetorias clinicas e prognoésticas distintas. A compreensao do
quadro clinico, do estadiamento e da biologia tumoral especifica de cada entidade ¢
fundamental para adequada sele¢do dos pacientes e interpretacgao critica dos resultados da GDP
(RIALL etal., 2021; WINTER et al., 2022).

Além dos tumores malignos periampulares, a GDP pode ser indicada em um conjunto
selecionado de doencgas benignas e lesdes pré-malignas do pancreas e da regido periampular.
Nessas situacdes, a indicacao cirurgica fundamenta-se no risco de progressao para malignidade,
no potencial invasivo local, na presenga de sintomas significativos e na impossibilidade de
ressecgOes mais limitadas com seguranca oncoldgica ou funcional (CAMERON; HE, 2015;
BEGER et al., 2018).

As neoplasias mucinosas papilares intraductais (IPMN) do pancreas representam uma
das principais indicagdes ndo malignas de GDP. IPMNs de ducto principal ¢ IPMNs mistos
apresentam risco elevado de progressao para carcinoma invasivo. Clinicamente, esses pacientes
podem ser assintomaticos ou apresentar dor abdominal recorrente, episodios de pancreatite
aguda, perda ponderal e, em casos avancados, ictericia obstrutiva. Quando a lesdo esta
localizada na cabega pancredtica, a GDP ¢ indicada para resseccdo completa, sobretudo na

presenga de critérios de alto risco (TANAKA et al., 2017; MARCHEGIANI et al., 2020).
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Os principais fatores de risco que indicam ressec¢do incluem dilatagdo do ducto
pancreatico principal superior a 10 mm, presenca de nodulos murais sélidos com realce ao
contraste, crescimento progressivo da lesdo em exames seriados e citologia suspeita ou positiva
para malignidade obtida por ecoendoscopia. Esses critérios refletem maior probabilidade de
transformac¢do neoplasica invasiva (TANAKA et al., 2017).

A sobrevida apos ressec¢ao de IPMN nao invasivo ¢ excelente, frequentemente superior
a 90% em longo prazo. A morbidade cirurgica esta relacionada a complexidade técnica e as
caracteristicas do parénquima pancreatico, frequentemente macio, o que aumenta o risco de
fistula pancreatica clinicamente relevante (CRIPPA et al., 2018).

O tumor sdlido pseudopapilar do pancreas, também denominado tumor de Frantz, ¢ uma
neoplasia rara, predominante em mulheres jovens. O quadro clinico costuma ser inespecifico,
com dor abdominal vaga ou massa abdominal palpavel, sendo frequentemente diagnosticado
de forma incidental. Apesar do baixo grau de malignidade, apresenta potencial de invasdo local,
recorréncia tardia e metastases a distancia em casos selecionados (PAPAVRAMIDIS;
PAPAVRAMIDIS, 2005).

Quando localizado na cabega pancreatica, a GDP ¢ o tratamento de escolha, visando
ressec¢do completa. A sobrevida global apos ressec¢do RO ultrapassa 95%, mesmo em casos
com invasao capsular ou vascular limitada, refor¢cando a indicagdo cirurgica precoce (LAW et
al., 2022).

As neoplasias mucinosas cisticas do pancreas também constituem importante grupo de
lesdes pré-malignas que podem indicar GDP quando localizadas na cabega pancredtica. O
quadro clinico pode incluir dor abdominal persistente, pancreatite recorrente ou ictericia
obstrutiva, embora muitas lesdes sejam assintomaticas. A decisdo cirlirgica baseia-se em
critérios radiologicos, clinicos e citologicos bem estabelecidos (TANAKA et al., 2017).

Entre os principais fatores de risco para maligniza¢do destacam-se o didmetro da lesdo
superior a 4 cm, a presenca de nddulos murais solidos ou realce parietal ao contraste,
espessamento irregular da parede cistica e crescimento progressivo em exames seriados. Do
ponto de vista citoldgico, a identificacdo de atipias de alto grau ou suspeita de carcinoma
invasivo em pung¢ao aspirativa por ecoendoscopia constitui indicagdo formal de ressec¢do. Na
presenca desses achados, a GDP ¢ o procedimento recomendado para obtencao de resseccao
completa e adequada avaliacdo histopatologica (CRIPPA et al., 2018; MARCHEGIANI et al.,
2020).
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Os tumores neuroendécrinos bem diferenciados da cabeca do pancreas constituem
neoplasias raras, com comportamento biologico heterogéneo e espectro clinico variavel. Podem
apresentar crescimento indolente ou evolucdo localmente agressiva, dependendo do grau
histolégico e do estagio da doenca. O quadro clinico ¢ determinado principalmente pelo carater
funcional ou ndo funcional do tumor. As lesdes ndo funcionantes sdo as mais frequentes e
costumam ser assintomaticas ou manifestar-se por dor abdominal vaga, ictericia obstrutiva,
perda ponderal ou massa abdominal, sendo frequentemente diagnosticadas de forma incidental
em exames de imagem. Tumores funcionantes, por sua vez, podem cursar com sindromes
hormonais especificas, como hipoglicemia, sindrome de Zollinger-Ellison ou diarreia secretora,
o que tende a antecipar o diagnostico (RIALL et al., 2021; JARNAGIN, 2022).

O estadiamento dos tumores neuroenddcrinos pancreaticos baseia-se no sistema TNM
da AJCC, associado a classificagdo histoldogica da Organizacdo Mundial da Saude, que
considera o indice proliferativo Ki-67 e o nimero de mitoses para defini¢do do grau tumoral.
Tumores grau 1 e grau 2 bem diferenciados apresentam melhor prognostico, enquanto valores
elevados de Ki-67 associam-se a maior risco de progressdo, recorréncia ¢ metdstases
linfonodais ou hepaticas (WHO, 2019; NCCN, 2023).

A indicacdo de GDP nesses casos fundamenta-se em critérios clinicos, radioldgicos e
histopatologicos. Tumores localizados na cabega pancreatica com didmetro superior a 2 cm,
lesdes sintomaticas, presenca de ictericia obstrutiva, suspeita de invasdo do duodeno ou do
colédoco distal, comprometimento linfonodal regional ou impossibilidade de ressec¢ao
limitada com margens adequadas constituem indicagdes formais de GDP. Além disso, tumores
bem diferenciados classificados como grau 2, ou com crescimento documentado em exames
seriados, apresentam maior risco bioldgico, reforcando a necessidade de abordagem cirturgica
mais ampla (JARNAGIN, 2022; NCCN, 2023).

Do ponto de vista prognostico, os tumores neuroenddcrinos bem diferenciados
apresentam sobrevida global superior a observada no adenocarcinoma ductal pancreatico. No
entanto, a presenca de invasdo local, metéstases linfonodais e maior grau histoldégico impacta
negativamente os desfechos oncologicos. A ressec¢do cirtirgica completa com margens livres
permanece o principal fator associado ao controle da doenca e a sobrevida prolongada,
justificando a indicagdo de GDP em casos selecionados (RIALL et al., 2021; JARNAGIN,
2022).

De forma global, as indicagdes benignas e pré-malignas de GDP exigem avaliacdo

criteriosa do risco-beneficio. A selecdo adequada dos pacientes, aliada a execugdo da cirurgia
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em centros de alto volume, permite resultados favoraveis, com excelente controle da doenca e
sobrevida prolongada (CAMERON; HE, 2015; WINTER et al., 2022).

A GDP ¢ um procedimento cirirgico de alta complexidade, indicado principalmente
para doencas da regido periampular e da cabeca do pancreas. Deve ser realizada em centros de
alto volume, com equipe experiente, devido a elevada morbidade associada e a necessidade de
reconstrugdes digestivas multiplas (CAMERON; HE, 2015; JARNAGIN, 2022).

O pods-operatorio requer vigilancia rigorosa, com monitorizagdo precoce de
complicacdes como fistula pancredtica, hemorragia pods-pancreatectomia e retardo do
esvaziamento gastrico, conforme defini¢des padronizadas pela International Study Group of
Pancreatic Surgery (BASSI et al., 2017).

A GDP ¢ um procedimento cirirgico de alta complexidade, associado a morbidade
significativa, mesmo em centros especializados. A morbidade global varia entre 30% e 60%,
enquanto a mortalidade perioperatoria reduziu-se progressivamente nas Ultimas décadas,
situando-se abaixo de 5% em institui¢des de alto volume. Esse avanco reflete melhor selegao
de pacientes, padronizagao técnica e aprimoramento do cuidado perioperatorio (HACKERT et
al., 2020; WINTER et al., 2022).

As complicagdes decorrem principalmente da extensa disseccdo, da realizagdo de
multiplas anastomoses e das caracteristicas do parénquima pancredtico. Para padronizar
definigdes e permitir comparagdes entre estudos, a International Study Group of Pancreatic
Surgery (ISGPS) estabeleceu critérios especificos para as principais complicagdes pOs-
pancreatectomia.

A fistula pancredtica pos-operatdria ¢ a complicacdo mais frequente e clinicamente
relevante apos a GDP. Segundo a definicao atual da ISGPS, fistula pancreatica ¢ caracterizada
pela drenagem de fluido com atividade de amilase superior a trés vezes o valor sérico normal,
associada a impacto clinico no pos-operatorio (BASSI et al., 2017).

A classificagdo da ISGPS contempla apenas as fistulas clinicamente relevantes,
divididas em grau B e grau C. A fistula grau B requer mudan¢a no manejo clinico, como
manuten¢do prolongada de drenos, uso de antibidticos ou intervengdes minimamente invasivas.
A fistula grau C representa a forma mais grave, associada a faléncia orgénica, necessidade de
reoperagdo ou obito (BASSI et al., 2017).

A prevaléncia de fistula pancredtica clinicamente relevante varia entre 10% e 25% apds
a GDP. Os principais fatores de risco incluem pancreas de consisténcia macia, ducto

pancreatico de pequeno calibre, obesidade, maior perda sanguinea intraoperatoria e doengas
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ndo fibrosantes, como tumores periampulares ndo pancreaticos (CAMERON; HE, 2015;
JARNAGIN, 2022).

A mortalidade associada a fistula pancreatica grau C permanece elevada, podendo
ultrapassar 20%. O oObito geralmente decorre de complicacdes secundarias, como sepse,
hemorragia tardia ou faléncia multipla de 6rgdos. Dessa forma, a prevengdo, o diagnostico
precoce ¢ o manejo adequado da fistula pancredtica sdo determinantes para a redugdo da
mortalidade pds-operatoria (BASSI et al., 2017; WINTER et al., 2022).

A hemorragia pés-pancreatectomia ¢ uma complicacdo grave e potencialmente fatal. A
ISGPS classifica essa complicagdo de acordo com o momento de ocorréncia, precoce ou tardio,
e com a gravidade clinica. A incidéncia varia entre 5% e 10% (WENTE et al., 2007).

Hemorragias precoces geralmente estdo relacionadas a falhas técnicas. Hemorragias
tardias estdo frequentemente associadas a erosdo vascular secundaria a fistula pancreatica ou a
infeccdo local. A mortalidade nos casos graves pode ultrapassar 30%, especialmente quando
associada a fistula pancreatica grau C (WENTE et al., 2007; BASSI et al., 2017).

O retardo do esvaziamento gastrico é outra complicagdo frequente apds a GDP. E
definido e classificado pela ISGPS em graus A, B ou C, de acordo com a durac¢do da necessidade
de sonda nasogéstrica e a incapacidade de tolerar dieta oral. Sua prevaléncia varia entre 15% e
30% (WENTE et al., 2007).

Embora raramente associado a mortalidade, o retardo do esvaziamento gastrico
prolonga a hospitalizacdo e pode atrasar o inicio da terapia adjuvante, impactando
negativamente o tratamento oncologico (WINTER et al., 2022).

As complicagdes infecciosas incluem abscessos intra-abdominais, infec¢do de ferida
operatdria e sepse. Sua prevaléncia global varia entre 10% e 30%, sendo frequentemente
associadas a fistula pancreatica e a presenca de cole¢des intra-abdominais. Essas complicagdes
aumentam significativamente a morbidade e a mortalidade, sobretudo em pacientes idosos ou
com comorbidades (HACKERT et al., 2020).

Além das classificagdes especificas, as complicacdes poOs-operatorias podem ser
graduadas pela classificacdo de Clavien-Dindo. Complicagdes grau III ou superior associam-se
a maior mortalidade, maior tempo de internag@o e pior prognostico global. O Comprehensive
Complication Index permite quantificar a carga total de morbidade, correlacionando-se com
mortalidade e custos hospitalares (DINDO et al., 2004; SLANKAMENAC et al., 2013).

A quimioterapia constitui componente fundamental do tratamento multimodal dos

tumores periampulares, atuando tanto no cendrio neoadjuvante quanto adjuvante. Sua indicagao
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depende do tipo histologico, do estadiamento tumoral, da relacio do tumor com estruturas
vasculares adjacentes e do perfil clinico do paciente. Apesar da ressec¢do cirtirgica permanecer
como a principal estratégia com intencdo curativa, as elevadas taxas de recorréncia sistémica
justificam a incorporagdo do tratamento sist€émico na maioria dos casos (NEOPTOLEMOS et
al., 2018; CONROY et al., 2018).

A quimioterapia adjuvante ¢ considerada padrdo terapéutico apods resseccao cirirgica
com inten¢do curativa na maioria dos tumores periampulares malignos. Seu objetivo ¢ erradicar
micrometastases ndo detectaveis no momento da cirurgia, reduzindo o risco de recorréncia local
e sistémica (NEOPTOLEMOS et al., 2018).

No adenocarcinoma ductal pancreatico, a quimioterapia adjuvante ¢ indicada para
praticamente todos os pacientes submetidos a resseccdo RO ou R1, desde que apresentem
condi¢des clinicas adequadas. Regimes modernos, como o0 mFOLFIRINOX, demonstraram
beneficio significativo em sobrevida global e sobrevida livre de doenga quando comparados a
gemcitabina isolada, especialmente em pacientes com bom desempenho funcional. O
tratamento deve ser iniciado, idealmente, entre seis e doze semanas apo6s a cirurgia (CONROY
et al., 2018).

Nos carcinomas da ampola de Vater, a indicacdo de quimioterapia adjuvante ¢ mais
seletiva. Pacientes com subtipo histologico pancreatobiliar, comprometimento linfonodal,
invasao perineural ou margens cirurgicas comprometidas apresentam maior risco de recorréncia
e se beneficiam de terapia adjuvante. Em contraste, tumores do subtipo intestinal,
diagnosticados em estagios iniciais, podem ser tratados apenas com cirurgia em casos
selecionados (KIMURA et al., 2021; BOLM et al., 2022).

No colangiocarcinoma distal, a quimioterapia adjuvante ¢ amplamente recomendada,
sobretudo em pacientes com linfonodos positivos ou margens cirtirgicas comprometidas.
Estudos prospectivos demonstraram beneficio em sobrevida com esquemas a base de
capecitabina, consolidando essa abordagem como padrdo apods ressec¢do (BRIDGEWATER et
al., 2021).

No adenocarcinoma duodenal, a evidéncia cientifica é limitada devido a raridade da
doenga. Ainda assim, pacientes com doenca avancada, linfonodos positivos ou alto risco
patologico geralmente recebem quimioterapia adjuvante, baseada em esquemas utilizados para
cancer colorretal, visando reduzir a recorréncia sistémica (OVERMAN et al., 2020).

A quimioterapia neoadjuvante tem assumido papel crescente, especialmente no

tratamento do adenocarcinoma pancreatico. Seus principais objetivos incluem aumentar a taxa
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de resseccdes RO, tratar precocemente micrometastases e selecionar pacientes com doenca
biologicamente mais favoravel para cirurgia (TEMPLETON et al., 2020).

A principal indicacdo de quimioterapia neoadjuvante ocorre nos tumores classificados
como borderline ressecaveis. Esse conceito baseia-se na relagdo do tumor com vasos
mesentéricos e portais. Tumores borderline sdo caracterizados por contato limitado com a veia
porta ou veia mesentérica superior, geralmente inferior ou igual a 180 graus, ou por
envolvimento arterial minimo da artéria mesentérica superior ou artéria hepatica comum, sem
sinais claros de invasao irreversivel (NCCN, 2023).

Nesses casos, a quimioterapia neoadjuvante visa reduzir o volume tumoral, facilitar a
ressec¢do vascular quando necessaria e aumentar a probabilidade de margens cirargicas livres.
Além dos critérios anatomicos, fatores biologicos também influenciam a decisdo, como niveis
elevados de CA 19-9, suspeita de linfonodos metastaticos e rdpida progressdo tumoral
(TEMPLETON et al., 2020; NCCN, 2023).

Em tumores claramente ressecaveis, a quimioterapia neoadjuvante pode ser considerada
em situacdes selecionadas, como pacientes com alto risco bioldgico, presenga de marcadores
tumorais elevados ou quando hé incerteza quanto a capacidade de completar a quimioterapia
no pos-operatorio. Essa estratégia permite evitar cirurgia de grande porte em pacientes que
evoluem precocemente com progressao da doenca (NEOPTOLEMOS et al., 2018).

Nos carcinomas da ampola de Vater e no colangiocarcinoma distal, o papel da
quimioterapia neoadjuvante ainda ndo estd bem estabelecido. Pode ser considerada em casos
localmente avangados ou inicialmente irressecaveis, embora a evidéncia disponivel se baseie
predominantemente em estudos retrospectivos e séries institucionais (BRIDGEWATER et al.,
2021).

A decisdo entre quimioterapia neoadjuvante e adjuvante deve ser individualizada e
baseada em critérios anatdmicos, bioldgicos e clinicos. Tumores claramente ressecaveis, com
baixo risco bioldgico, tendem a ser tratados com cirurgia inicial seguida de quimioterapia
adjuvante. Em contraste, tumores borderline ressecaveis ou com fatores de alto risco se
beneficiam da abordagem neoadjuvante (NCCN, 2023).

A discussdo multidisciplinar ¢ essencial para adequada selecdo terapéutica, garantindo
melhor equilibrio entre agressividade do tratamento e beneficio oncoldgico.

Apesar dos avangos significativos no tratamento sistémico dos tumores periampulares,
com a incorpora¢do da quimioterapia em cendrios neoadjuvante e adjuvante, a ressec¢ao

cirargica permanece o principal pilar terapéutico com inten¢do curativa. A integragdo entre
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cirurgia e quimioterapia permitiu melhora progressiva da sobrevida, sobretudo em tumores
biologicamente mais agressivos, como o adenocarcinoma ductal pancreédtico. No entanto, o
beneficio oncoldgico do tratamento multimodal depende diretamente da seguranca e da
qualidade do procedimento cirurgico realizado (NEOPTOLEMOS et al., 2018; CONROY et
al., 2018).

Nesse contexto, a GDP ocupa posi¢do central no manejo dos tumores periampulares.
Embora a mortalidade perioperatdria tenha diminuido bastante nos centros de exceléncia, de
15-20% nos anos 70 para menos de 5% nos anos 2000, a morbidade associada ao procedimento
permanece elevada. As complicacdes pos-operatorias representam fator limitante importante,
com impacto direto na recuperagdo do paciente, no inicio da terapia adjuvante e nos desfechos
oncolégicos globais (HACKERT et al., 2020; WINTER et al., 2022).

A fistula pancredtica destaca-se como a complicagdo mais temida apds a GDP, sendo
responsavel por parcela significativa da morbidade e da mortalidade pds-operatoria. Outras
complicacdes, como retardo do esvaziamento gastrico, hemorragia pos-pancreatectomia e
infec¢des intra-abdominais, também contribuem de forma relevante para a complexidade do
cuidado pos-operatério. Esses eventos reforcam a necessidade de vigilancia rigorosa,
reconhecimento precoce € manejo padronizado das complicagdes cirurgicas (BASSI et al.,
2017; D’CRUZ et al., 2024).

Diante desse cenario, iniciativas internacionais passaram a enfatizar a padronizacao da
coleta de dados e a andlise sistematica dos resultados das cirurgias pancreaticas, foi criado um
grupo internacional de estudo, o International Pancreatic Surgery Outcomes Study, que reflete
a necessidade de compreender melhor os fatores associados @ morbimortalidade e aos desfechos
a curto e longo prazo, considerando diferentes realidades assistenciais (PROBST et al., 2019).

Embora a literatura internacional sobre a morbimortalidade da GDP seja extensa,
persistem lacunas no conhecimento quando se consideram contextos institucionais especificos
e realidades regionais. Estudos aplicados a pratica local sdo fundamentais para identificar
fatores de risco proprios, avaliar resultados assistenciais e subsidiar estratégias de melhoria
continua da qualidade do cuidado cirargico.

E nesse contexto que se insere o presente estudo, cujo objetivo é analisar os desfechos
da GDP no Hospital Universitdrio Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara. A
avaliagdo sistematica da morbidade e mortalidade associadas ao procedimento podera

contribuir para a elaboragdo de protocolos institucionais, otimiza¢do do manejo perioperatorio
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e identificacdo de fatores de risco potencialmente modificaveis, fortalecendo a pratica baseada

em evidéncias no ambito da cirurgia pancreatica.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo PRINCIPAL

v" Analisar a sobrevida em 30 dias, 3 meses, 6 meses € um ano dos pacientes submetidos

a GDP.

2.2 Objetivos especificos

v Avaliar as principais complica¢des da GDP

v' Analisar a sobrevida comparativa entre tumores periampulares
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3 METODOS

3.1 Delineamento do estudo

Estudo de coorte, com coleta de dados retrospectivos.

3.2 Local e periodo do estudo

O estudo foi realizado no Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) da
Universidade Federal do Ceara (UFC), que compreende uma unidade de assisténcia, ensino e
pesquisa, e desempenha importante papel na assisténcia a saude do Estado do Ceard, estando
integrado ao Sistema Unico de Saude (SUS). A coleta de dados foi realizada de setembro de

2023 a janeiro de 2024.

3.3 Populac¢ido e amostra

A populacio do estudo compreendeu pacientes submetidos a GDP no HUWC. Para
composicdo da amostra, foram critérios de inclusdo: ter idade igual ou superior a 18 anos e ter
sido submetido a GDP com internagao eletiva ou via regula¢do no hospital universitario. Foi
adotado como critério de exclusdo: apresentar dados incompletos em prontudrio que
impossibilitem a avaliacdo dos resultados clinico-cirirgicos e sobrevida.

Dos 185 pacientes cadastrados no mapa cirurgico como GDP, somente 110 foram
ressecados, pois 49 apresentaram tumores irressecaveis no momento da cirurgia, com metéastase
hepatica, implante peritoneal ou invasdo de artéria mesentérica superior, 3 foram submetidos a
ampulectomia, 3 a pancreatectomia distal e 3 a resseccdo de via biliar. Além disso, 14
prontudrios estavam incompletos, sem acesso ao boletim cirurgico, 1 paciente optou por nao
operar e 2 casos fizeram GDP como parte de ressec¢ao multivisceral, um por tumor de célon e
um por tumor gastrico. Foram realizadas 110 GDP no hospital universitario em foco no
intervalo de 2015 a 2023. O célculo do tamanho da amostra foi realizado com o software
G*Power®, versdo 3.1.9.7, com andlise a priori da amostra requerida para avaliagdo de
variaveis em tabelas de contingéncia (FAUL et al., 2020). O tamanho do efeito foi de 0,40, com
probabilidade do erro alfa de 0,05 e poder (1 — probabilidade do erro beta) de 0,80. A amostra

minima necessaria para o estudo, com intervalo de confianga de 95%, foi de 81 participantes.
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A amostragem foi do tipo ndo probabilistica e por conveniéncia. Foram selecionados todos os
prontuarios de pacientes que realizaram GDP, porém, incluidos apenas os que atenderem aos

critérios de elegibilidade para o estudo.

3.4 Instrumento de coleta de dados

Para coleta de dados, foi utilizado um formulario contendo varidveis demogréaficas, pré-
operatorias e da operacdo. Foram verificadas, também, varidveis referentes ao diagnostico
patologico final e curso pos-operatorio desde a cirurgia até a alta/desfecho. Ao final, foram
coletados dados referentes a ocorréncia de complicagdes e mortalidade perioperatoria,
conforme apresentado no Apéndice A. A partir desses dados, foi obtida a probabilidade de

sobrevivéncia nos intervalos de 3 meses, 6 meses, 9 meses € 12 meses.

3.5 Técnica cirurgica

A técnica cirurgica padronizada pelo servigo de cirurgia digestiva do Hospital
Universitario Walter Cantidio inicia-se com acesso abdominal amplo, por laparotomia com
incisdo bicostal. Realiza-se exploracdo sistematica da cavidade abdominal com o objetivo de
excluir doenga metastatica. Em seguida, procede-se a manobra de Kocher estendida, permitindo
mobilizacdo do duodeno e da cabega pancreatica.

O pediculo hepatico ¢ dissecado, identificam-se o colédoco, a artéria hepatica comum e
a veia porta. A artéria gastroduodenal ¢ isolada, ligada e seccionada ap6s confirmagado de fluxo
adequado na artéria hepatica propria. O ducto biliar comum ¢ entdo seccionado em nivel
apropriado. Depois realiza-se antrectomia com sec¢do gastrica distal. O pancreas ¢ seccionado
ao nivel do colo pancreético, com identificagdo do ducto pancreético principal. A dissec¢ao do
processo uncinado ¢ realizada posteriormente, com liberacdo do pancreas das estruturas
vasculares mesentéricas.

Na fase de reconstrug¢do, a primeira anastomose realizada ¢ a pancredtica, sendo
padronizada pelo servi¢o a pancreatojejunostomia ducto-mucosa, com utilizagdo de lupa de
aumento em ductos finos. A segunda anastomose ¢ a hepaticojejunostomia. A terceira
anastomose ¢ a gastrojejunostomia. Por fim, ¢ padronizado no servico a anastomose de Braun,
uma jejunojejunostomia latero-lateral realizada entre a alga aferente e a eferente, distalmente a
gastrojejunostomia, com o objetivo de descomprimir o transito biliar e pancreatico. Apos a

reconstrugdo sdo colocados dois drenos abdominais proximos das anastomoses.
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3.6 Operacionalizaciao do estudo

A coleta de dados foi realizada a partir de duas fontes de informagdes intra-hospitalares.
Inicialmente, foi realizada a busca no sistema de tecnologia de informagdo do hospital
universitario de todos os casos de GDP realizadas na institui¢ao.

Ap0s essa busca no sistema, foi realizada a analise individual dos prontuarios para
elaboracao da lista dos pacientes que atenderem aos critérios de elegibilidade.

Os pacientes que estiverem em acompanhamento foram captados durante a consulta
médica de rotina, informados sobre os objetivos do estudo e convidados a participar da
pesquisa, obtendo-se o consentimento (Apéndice B e C). Pacientes que ndo estiverem em
acompanhamento foram localizados por meio de contato telefénico e o consentimento foi
obtido por meio de convite e termo de consentimento compartilhado via Google Forms. Em

seguida, os pesquisadores retornardo aos prontudrios para obten¢do das varidveis do estudo.

3.7 Procedimentos para analise dos dados

Os dados foram processados no software IBM® SPSS®, versao 26.0. Foram calculadas
estatisticas descritivas de média + desvio padrdo para as variaveis continuas e frequéncias para
as categoricas. A estatistica descritiva foi empregada para caracterizar o perfil clinico,
sociodemografico, pré, peri e pos-operatorio dos individuos incluidos no estudo, e uma analise
exploratdria com todas as variaveis consideradas nesta pesquisa foi realizada. A varidvel
dependente foi o desfecho dbito. O teste do Qui-quadrado (¥2) de Pearson e o teste Exato de
Fisher foram empregados na comparagdo de propor¢des (andlise de associagdo), conforme o
namero de casos. Para as variaveis continuas, foi realizado o teste ¢ de Student para grupos.

Para a andlise de previsores de obito, as varidveis foram pré-selecionadas através de
modelos de regressao logistica simples, utilizando o nivel de significancia de 10%, sendo eleitas
aquelas que se apresentaram estatisticamente significativas em relagdo ao desfecho.

Subsequentemente, foram realizados os ajustes no modelo de regressdo logistica
multiplo a fim de avaliar o modelo final que melhor explica a probabilidade de o individuo ir a
obito, sendo que o nivel de significancia, para esta analise, foi de 10%. A técnica estatistica
stepwise foi utilizada a fim de auxiliar na verificagdo do melhor modelo. Apds o

estabelecimento da escolha e ajuste do modelo estatistico, as estimativas da Odds Ratio (OR)
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foram calculadas, bem como seu respectivo intervalo de confianca. A OR permite a andlise de
previsao do impacto que cada fator de risco exerce no desfecho apresentado (6bito).

Por fim, foi realizada uma analise de sobrevivéncia cumulativa, a fim de identificar as
estimativas de sobrevivéncia e o tempo até o desfecho (6bito). Para isso, foi calculado o tempo
em meses entre a data da cirurgia e a data de evolu¢dao do caso (cura ou 6bito). A varidvel
“tempo” foi utilizada para o calculo das fungdes de sobrevivéncia. Para calcular as
probabilidades de sobrevivéncia foi utilizado o método ndo paramétrico de Kaplan-Meier. Este
estimador, calcula as probabilidades de sobrevivéncia para cada intervalo de tempo. Para cada
tempo de falha distinto foi determinado um intervalo de tempo em que foram calculados o
niamero de observagdes sob risco (onde foram contabilizadas todas as observacdes que nao
falharam e ndo foram censuradas no intervalo anterior), o nimero de falhas no respectivo
intervalo de tempo e a probabilidade de sobreviver até determinado tempo (sobrevivéncia).
Além disso, o comportamento da curva de sobrevivéncia foi analisado por meio da
estratificacdo em grupos abordados na pesquisa, tendo sido aplicado teste de hipdteses para
verificar a existéncia de diferenca estatistica significativa entre eles. Neste caso, o teste de Log-
Rank foi empregado e a comparagdo da distribuicdo dos eventos observados em cada estrato
com a distribuigdo esperada foi realizada. Para este fim, a hipdtese nula ¢ que ndo ha diferenga

entre as curvas de sobrevivéncia nos estratos.
3.8 Aspectos éticos e legais
Foi solicitada anuéncia do hospital universitario (Apéndice D) e o projeto foi submetido

a apreciagdo do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal do Ceara (Apéndice E)

e do Hospital Universitario Walter Cantidio (Apéndice F).
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4 RESULTADOS

4.1 Dados demograficos, de comorbidades e pré-operatorios

No presente estudo, foram analisados 185 prontudrios, dos quais 110 pacientes
atenderam aos critérios para indicagdo de GDP (n = 110). Em rela¢do ao sexo, 55 pacientes
eram do sexo masculino (50%) e 55 do sexo feminino (50%). Quanto ao status vital no
acompanhamento, 56 pacientes (50,90%) encontravam-se vivos no ultimo seguimento (VLS),
enquanto 54 (49,10%) apresentaram Obito até o ultimo seguimento, com registro formal do
evento (OR). A maior parte dos pacientes submetidos 8 GDP tinha idade entre 66 ¢ 70 anos (23;
20,90%) (Tabela 1).

A andlise estatistica demonstrou associacao significativa entre tabagismo e ocorréncia
de 6bito até o ultimo seguimento ( x *(1) =7,50; p <0,01). Para as demais variaveis analisadas,
ndo foram observadas diferencas estatisticamente significativas entre os grupos VLS e OR. Da
mesma forma, quanto as varidveis pré-operatorias, ndo foram identificadas diferengas
estatisticamente significativas entre os pacientes vivos no ultimo seguimento e aqueles com

obito registrado até o ultimo seguimento (Tabela 1).



Tabela 1. Caracterizagdo epidemiologica da amostra.

Valor de Teste
Varidveis VLS OR t de Student valor Tamanho de
(n = 56) (n=54) ou Qui- p efeito
quadrado
DADOS EPIDEMIOLOGICOS/SOCIODEMOGRAFICOS
Género
Mulheres, n (%) 33,00 (58,90) 22,00 (40,70) o
Homens, n (%) 23,00 (41,10) 32,00 (59,30) 3,63 0,05 0,20
Idade, anos (média, DP) 59,94 + 14,15 64,09 £ 11,90 -1,65 0,09 0,10 #
Faixa etaria
Entre 11 e 15 anos, n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31
Entre 16 e 20 anos, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Entre 26 e 30 anos, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Entre 31 e 35 anos, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Entre 36 e 40 anos, n (%) 2,00 (3,60) 0,00 (0,00) 0,31
Entre 41 e 45 anos, n (%) 4,00 (7,10) 2,00 (3,70) 0,16
Entre 46 e 50 anos, n (%) 5,00 (8,90) 1,00 (1,90) 12.33 0,42 0.33 ### (k=4@)
Entre 51 e 55 anos, n (%) 6,00 (10,70) 7,00 (13,00) ’ 0,10 ’
Entre 56 e 60 anos, n (%) 8,00 (14,30) 8,00 (14,80) 0,68
Entre 61 e 65 anos, n (%) 3,00 (5,40) 7,00 (13,00) 0,31
Entre 66 e 70 anos, n (%) 12,00 (21,40) 11,00 (20,40) 0,16
Entre 71 e 75 anos, n (%) 6,00 (10,70) 8,00 (14,80) 0,31
Entre 76 e 80 anos, n (%) 5,00 (8,90) 8,00 (14,80) 0,54
Entre 81 e 85 anos, n (%) 2,00 (3,60) 1,00 (1,90) 0,31
Classificacdo de risco cirurgico da
Sociedade Americana de
Anestesiologistas (ASA)
ASA-1, n (%) 16,00 (28,60) 13,00 (24,10) 0,61
ASA-2, n (%) 32,00 (57,10) 31,00 (57,40) 0,51 0,92 0,10 ## (=3@)
ASA3, n (%) 8,00 (14,30) 10,00 (18,50) 0,54
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Diabetes mellitus

Sim, n (%)
Nao, n (%)

Dislipidemias
Sim, n (%)
Nao, n (%)

Tabagismo
Sim, n (%)
Ndo, n (%)

Etilismo
Sim, n (%)
Nao, n (%)

Doenca cardiovascular

Sim, n (%)
Ndo, n (%)

Hipertensao Arterial Sistémica

Sim, n (%)
Nao, n (%)

Nenhuma comorbidade

Sim, n (%)
Ndo, n (%)

15,00 (26,80)
41,00 (73,20)

6,00 (10,70)
50,00 (89,30)

8,00 (14,30)
48,00 (85,70)

5,00 (8,90)
51,00 (91,10)

2,00 (3,60)
54,00 (96,40)

23,00 (41,10)
33,00 (58,90)

21,00 (37,00)
35,00 (62,50)

COMORBIDADES

14,00 (25,90)
40,00 (74,10)

1,00 (1,90)
53,00 (98,10)

20,00 (37,00) ***
34,00 (63,00)

10,00 (18,50)
44,00 (81,50)

4,00 (7,40)
50,00 (92,60)

19,00 (35,20)
35,00 (64,80)

15,00 (27,80)
39,00 (72,20)

0,01

3,62

7,50

2,14

0,78

0,40

1,18

0,92

0,05

<0,01

0,13

0,36

0,61

0,27

0,10 *

0,20 *#

0,30 #

0,14 #

0,10 #

0,10 *

0,10 #
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Classificacdo de risco cirurgico da
Sociedade Americana de
Anestesiologistas (ASA)

DADOS PRE-OPERATORIOS
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ASA-1, n (%) 16,00 (28,60) 13,00 (24,10) 0,61
ASA-2, n (%) 32,00 (57,10) 31,00 (57,40) 0,51 0,92 0,10 ## (=3@)
ASA3, n (%) 8,00 (14,30) 10,00 (18,50) 0,54
Enzimas pancreiticas no pré-
operatorio
Nao, n (%) 53,00 (94,60) 54,00 (100,00) ##
Desconhecido, n (%) 3,00 (5,40) 0,00 (0,00) 2 G Bl
Manejo para Diabetes Mellitus
Hipoglicemiante oral, n (%) 9,00 (16,10) 10,00 (18,50) 0,76
Insulina, n (%) 5,00 (8,90) 4,00 (7,40) 114 0,76 0.10 ## (k=@
Sem manejo, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) ’ 0,31 ’
Ndo se aplica, n (%) 41,00 (73,20) 40,00 (74,10) 0,31
Stent pré-operatério
Por CPRE, n (%) 7,00 (12,50) 6,00 (11,10) 0,84
Protese por cirurgia aberta, n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 1,08 0,31 0,10 ## (=3@)
Nenhum, n (%) 49,00 (87,50) 47,00 (87,00) 0,92
Neoadjuvancia
Nenhuma, n (%) 55,00 (98,20) 53,00 (98,10) 0.10 0.92 0.16 #
Quimioterapia, n (%) 1,00 (1,80) 1,00 (1,90) ’ ’ ’

Abreviagoes: ASA-1: Paciente saudavel, sem sintomas de qualquer doenga; ASA-2: paciente com doenca sistémica leve, controlada e sem limita¢des funcionais; ASA-

3: Paciente com doenga sistémica grave, apresentando limitagdo funcional, mas que ndo ameaga a vida do paciente no momento da andlise; DP: Desvio Padrao; PV: Paciente
vivo; PM: paciente morto.

* Difere do paciente vivo, p < 0.05; *** Difere do paciente vivo, p <0.01 (Teste ¢ de Student ou Qui-quadrado ou teste Exato de Fisher).

# Interpretacdo dos Tamanhos de Efeito para varidveis continuas, segundo valores convencionados por Cohen, (1988): < 0,19 = Insignificante; 0,20 — 0,49 = Pequeno;
0,50 — 0,79 = Médio; 0,80 — 1,29 = Grande; > 1,30 = Muito grande (categoria acrescida por Rosenthal (1996)).

# Interpretacdo dos Tamanhos de Efeito para varidveis categoricas utilizando o coeficiente Phi (tabelas de contingéncia 2x2) segundo valores convencionados por
Cohen (1992): < 0,29 = Fraco; 0,30 — 0,49 = Médio; > 0,50 = Forte.
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## Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o V de Cramér (tabelas de contingéncia maior que 2x2) segundo valores convencionados
por Cohen, (1988):: Cramér’s V k=3@: < 0,20 = Fraco; 0,21 — 0,34 = Médio; > 0,35 = Forte; Cramér’s V k=4%: < 0,16 = Fraco; 0,17 — 0,28 = Médio; > 0,29 = Forte (sendo K@
o numero minimo de categorias em linhas ou colunas).
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4.2 Historico cirurgico

Quanto ao historico cirurgico, a andlise estatistica demonstrou que os pacientes com
obito registrado até o ultimo seguimento (OR) apresentaram nimero significativamente maior
de linfonodos positivos ressecados (t(108) = -2,12; p = 0,03). Além disso, esses pacientes
permaneceram por tempo significativamente maior na unidade de terapia intensiva (UTI) no
pos-operatorio, quando comparados aos pacientes vivos no ultimo seguimento (VLS) (t(108) =
-2,59; p =0,01) (Tabela 2). Foi realizada analise comparativa detalhada do historico cirargico
entre os grupos VLS e OR. As seguintes varidveis foram avaliadas: tipo de incisdo;
procedimento realizado; realizagdo de ressec¢cdo venosa portomesentérica com reconstrucao;
ressecgOes associadas (pancreas, baco, figado, intestino e linfonodos); textura pancreética (dura
ou macia); didmetro do ducto pancredtico; tipo de anastomose pancredtica; técnica de
anastomose; tempo cirirgico categorizado; e necessidade de transfusdo sanguinea
intraoperatoria. Nao foram identificadas diferengas estatisticamente significativas entre os
grupos quanto as variaveis relacionadas ao histérico cirurgico (Tabela 3).

Procedeu-se, ainda, a andlise comparativa dos achados histologicos e das variaveis pos-
operatérias. Em relagcdo ao diagnodstico histoldgico da peca cirurgica, observou-se associagao
significativa entre colangiocarcinoma e ocorréncia de 6bito registrado até o tltimo seguimento
(x *(13) = 26,60; p < 0,05), bem como entre adenocarcinoma ductal pancreatico e OR ( x *
(13) =26,60; p < 0,01) (Tabela 4). Quanto ao grau histoloégico, verificou-se associacio entre
tumores grau 1 (G1), caracterizados como bem diferenciados, e pacientes VLS. Por outro lado,
tumores grau 2 (G2), moderadamente diferenciados, apresentaram associag¢ao significativa com
OR (x *(5) =16,30; p < 0,01 para ambas as associagdes) (Tabela 4). Em relagdo ao tamanho
tumoral, identificou-se associagdo entre tumores medindo entre 0,1 € 3,5 cm e OR (x *(2) =
7,35; p < 0,05). Por outro lado, tumores com dimensdo entre 6,6 ¢ 10 cm apresentaram
associagdo com VLS (x *(2) = 7,35; p < 0,01) (Tabela 4). Adicionalmente, observou-se
associacdo significativa entre estadiamento IIB e ocorréncia de obito registrado até o tltimo
seguimento ( x *(5) = 18,06; p < 0,01) (Tabela 4).

A média de linfonodos ressecados por procedimento foi de 11,0. Por fim, foi realizada
andlise comparativa das classificacdes tumorais segundo os critérios do American Joint
Committee on Cancer (AJCC). Os resultados demonstraram associa¢do entre classificagdo pNO

(auséncia de metastase linfonodal) e pacientes vivos no ultimo seguimento (VLS). Em
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contrapartida, a classificagdo pN1 apresentou associagao significativa com pacientes com 6bito

registrado até o ultimo seguimento (OR) (Tabela 5).
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Tabela 2. Caracterizagdo da amostra quanto ao historico cirirgico.

Variaveis VLS OR
Tempo de cirurgia (min) (média, DP) 389,20+ 61,93 384,28 + 66,53
Transfusdo sanguinea intraoperatoria (n° de bolsas) 0.54 + 0.83 035+ 0.89
(média, DP) > > ) ,
Tempo de internagio em UTI apos a cirurgia (dias) 279+3.17 6.30+960"
(média, DP) > ’ ) )
Tempo de internacio pés-operatoria (dias) (média, 14.88 + 7.59 16.44 = 12.44
DP) b 2 b b
Transfusdo sanguinea pés-operatoria (n° de bolsas) 0.89 + 1.79 1044274

(média, DP)

Abreviagdes: DP: Desvio padrdo; UTI: Unidade de Terapia Intensiva.
* Difere do paciente vivo, p < 0.05; *** Difere do paciente vivo, p < 0.01 (Test t-student).

Tabela 3. Andlise comparativa do histdrico cirtirgico dos pacientes vivos ¢ mortos.

Variaveis VA DL valor LETIELLG
v (n = 56,00) (n = 54,00) P de efeito
Tipo de incisio
Bicostal, n (%) 44,00 (78,60) 46,00 (85,20) 0,36
Em “L” invertido, n (%) 4,00 (7,10) 2,00 (3,70) 0,42 0,12 ##
Mediana, n (%) 7,00 (12,50) 6,00 (11,1) 0,84 (=4@)
Mercedez, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Procedimento realizado
PCD Whipple, n (%) 56,00 (100,00) 52,00 (96,3) 0.13 0.13 #
PCD preservadora de piloro, n (%) 0,00 (0,00) 2,00 (3,70) > ’
Ressec¢do venosa portomesentérica e
reconstrucio
Sim, n (%) 7,00 (12,50) 13,00 (24,10) 0.10 0.15 #
Ndo, n (%) 49,00 (87,50) 41,00 (75,90) ’ ’
Ressec¢do  de  pancreas  distal
(PANCREATECTOMIA TOTAL)
Sli;n, n (%) 3,00 (5,40) 3,00 (5,60) 0.92 0,004
Ndo, n (%) 53,00 (94,60) 51,00 (94,40)
Resseccio de baco
(ESPLENECETOMIA)
Sim, n (%) 2,00 (3,60) 2,00 (3,70) 4
Ndo, n (%) 54,00 (96,40) 52,00 (96,30) 0,92 0,004
Pincreas com textura
Macio, n (%) 19,00 (33,90) 21,00 (38,90) 0,61 0.06 ##
Duro, n (%) 11,00 (19,60) 11,00 (20,40) 0,92 (=3@)

Desconhecido, n (%) 26,00 (46,40) 22,00 (40,70) 0,54



Tamanho do ducto pancreatico
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Desconhecido, n (%) 11,00 (19,60) 12,00 (22,20) 0,76
Menor que 3 mm, n (%) 14,00 (25,00) 9,00 (16,70) 0,27 0,19 ##
Entre 3 e 10 mm, n (%) 22,00 (39,30) 29,00 (53,70) 0,13 (=@
Maior que 10 mm, n (%) 9,00 (16,10) 4,00 (7,40) 0,16
Anastomose pancreatica
Pancreaticojejunostomia, n (%) 53,00 (94,60) 51,00 (94,40) 0.92 0.004 #
Nenhuma, n (%) 3,00 (5,40) 3,00 (5,60) ’ ’
Técnica de anastomose
Ducto-mucosa, n (%) 44,00 (78,60) 49,00 (90,70) 0.07 0.16 #
Telescopagem/invaginacdo, n (%) 12,00 (21,40) 5,00 (9,30) ’ ’
Faixa de tempo de durac¢io da cirurgia
Entre 200 e 300 minutos, n (%) 5,00 (10,70) 7,00 (13,00) 0,68
Entre 301 e 400 minutos, n (%) 28,00 (50,00) 28,00 (51,90) 0,84 0.10 #
Entre 401 e 500 minutos, n (%) 20,00 (35,70) 17,00 (31,50) 0,61 ’
Entre 501 e 600 minutos, n (%) 2,00 (3,60) 2,00 (3,70) 0,92
Transfusdo sanguinea intraoperatoria
Sim, n (%) 19,00 (33,90) 10,00 (18,50) 0.07 0.17 #
Nao, n (%) 37,00 (66,10) 44,00 (81,50) ’ ’

Abreviagoes: PV: Pacientes vivos; PM: Pacientes mortos.

Teste de Qui-quadrado ou teste Exato de Fisher.

# Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para varidveis categoricas utilizando o coeficiente Phi (tabelas
de contingéncia 2x2) segundo valores convencionados por Cohen (1992): < 0,29 = Fraco; 0,30 — 0,49 = Médio; >
0,50 = Forte.

## Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o V de Cramér (tabelas de
contingéncia maior que 2x2) segundo valores convencionados por Cohen, (1988):: Cramér’s V k=3@: < 0,20 =
Fraco; 0,21 — 0,34 = Médio; > 0,35 = Forte; Cramér’s V k=4%: < 0,16 = Fraco; 0,17 — 0,28 = Médio; > 0,29 =
Forte (sendo K@ o niimero minimo de categorias em linhas ou colunas).

A ressec¢do venosa portomesentérica com reconstru¢do ocupa papel central na
avaliag¢do dos resultados cirargicos da GDP, por representar um dos principais marcadores de
complexidade técnica e extensdao do procedimento. Por este motivo, esta varidvel foi analisada
quanto a sua associa¢do as complicagdes pds-operatorias. A associacdo entre a realizagdo de
ressec¢do venosa portomesentérica com reconstrugdo e a ocorréncia de complicagdes pos-
operatdrias foi avaliada nos 110 pacientes submetidos a GDP. Desses, 20 pacientes (18,2%)
foram submetidos a ressec¢do venosa, enquanto 90 (81,8%) nao realizaram o procedimento.

Complicagdes pos-operatdrias ocorreram em 83,6% da amostra. Entre os pacientes
submetidos a ressecc¢ao venosa, 60,0% apresentaram complicagdes, ao passo que, entre aqueles
sem resseccdo venosa, a taxa de complicacdes foi de 88,9%. Por outro lado, a auséncia de
complicagdes foi observada em 40,0% dos pacientes com ressec¢do venosa, comparativamente
a 11,1% no grupo sem resseccao.

Observou-se associagdo estatisticamente significativa entre a realizacdo de resseccao

venosa portomesentérica ¢ a ndo ocorréncia de complicagdes (}*a) = 9,98; p = 0,002). A



39

estimativa de risco demonstrou que a realizagdo de ressec¢do venosa esteve associada a menor

chance de complicagdes pos-operatdrias (Odds Ratio = 0,188; 1C95%: 0,062—0,569). Esses

achados sugerem que, nesta coorte, a ressec¢ao venosa portomesentérica com reconstru¢ao nao

se associou a aumento da morbidade pos-operatdria, podendo refletir adequada selecdo dos

casos e execugao cirurgica especializada.

Tabela 4. Analise comparativa dos achados histologicos e demais dados relacionados no pés-operatorio entre

pacientes vivos € mortos.

Variaveis VA DL -valor LETIELLG
(n =56,00) (n =54,00) p de efeito
Diagnéstico histolégico da peca
(%)Adenocarcmoma duodenal, n 1,00 (1,80) 2,00 (3,70) 0,54
Adenoma de papila de baixo
grau, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Carcinoma ampular, n (%) 19,00 (33,90) 13,00 (24,10) 0,27
Carcinoma escamoso
(metdastase de colo uterino), n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Cistoadenocarcinoma
mucinoso do pancreas, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Colangiocarcinoma, n (%) 1,00 (1,80) 6,00 (5,50)" 0,04
{PMN (Intraductal éaapzllary 2,00 (3,60) 0,00 (0,00) 0.16
mucinous neoplasm), n (%) 0.49 ###
(%)Lesoes cisticas benignas, n 2,00 (3,60) 0,00 (0,00) 0.16 (=4@)
Linfoma ndo Hodgkin (de
Burkitt), n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Neoplasia neuroendocrina, n (%) 8,00 (14,30) 2,00 (3,70) 0,05
Neoplasia pseudopapilar
solida do pancreas (Tumor de 2,00 (3,60) 0,00 (0,00) 0,16
Frantz), n (%)
Pancreatite cronica, n (%) 2,00 (3,60) 0,00 (0,00) 0,16
(%)Pseudoczsto pancredtico, n 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0.31
Adenocarcinoma pancredtico .
ductal, n (%) 15,00 (26,80) 30,00 (27,30) 0,01
Grau histologico ®
Desconhecido, n (%) 9,00 (16,10) 2,00 (3,70) 0,02
Gl, n (%) 16,00 (28,60) 5,00 (9,30) *** <0,01
G2, n (%) 28,00 (50,00) 41,00 (75,90) " <0,01 0,38 ##
G3, n (%) 1,00 (1,80) 5,00 (9,30) 0,08 (=@
G4, n (%) 1,00 (1,80) 0,00 (0,00) 0,31
Gx, n (%) 1,00 (1,80) 1,00 (1,90) 0,92
Tamanho do tumor
Entre 0,1 ¢ 3,5 cm, n (%) 32,00 (57,10) 40,00 (74,10)" 0,04 0.25 ##
Entre 3,6 ¢ 6,5 cm, n (%) 18,00 (32,10) 14,00 (25,90) 0,47 (3@)
Entre 6,6 ¢ 10 cm, n (%) 6,00 (10,70) 0,00 (0,00) *** <0,01
Invasio linfovascular
Sim, n (%) 16,00 (28,60) 24,00 (44,40) 0,08



40

Nao, n (%) 39,00 (69,60) 27,00 (50,00) 0,03 " 0,20 ###
Desconhecido, n (%) 1,00 (1,80) 3,00 (5,60) 0,27 (=3@)
Invasio perineural
Sim, n (%) 17,00 (30,40) 24,00 (44,40) 0,13 0.14 ##
Nao, n (%) 31,00 (51,40) 23,00 (42,60) 0,19 =3@)
Desconhecido, n (%) 8,00 (14,30) 7,00 (13,00) 0,84
Estadiamento %3
Desconhecido, n (%) 10,00 (17,90) 2,00 (3,70) " 0,01
14, n (%) 7,00 (12,50) 4,00 (7,40) 0,36
1B, n (%) 15,00 (26,80) 12,00 (22,20) 0,54 0,40 ##
114, n (%) 17,00 (30,40) 11,00 (20,40) 0,23 (=@
1IB, n (%) 7,00 (12,50) 24,00 (44,40) ** <0,01
11 n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31

Abreviagdes: DP: Desvio padrdo; PV: Pacientes vivos; PM: Pacientes mortos; UTI: Unidade de Terapia
Intensiva.

* Difere do paciente vivo, p < 0.05; *** Difere do paciente vivo, p <0.01 (Teste do Qui-Quadrado).

# Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o coeficiente Phi (tabelas
de contingéncia 2x2) segundo valores convencionados por Cohen (1992): < 0,29 = Fraco; 0,30 — 0,49 = Médio; >
0,50 = Forte.

## Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o V de Cramér (tabelas de
contingéncia maior que 2x2) segundo valores convencionados por Cohen, (1988):: Cramér’s V k=3%: < 0,20 =
Fraco; 0,21 — 0,34 = Médio; > 0,35 = Forte; Cramér’s V k=4%: < 0,16 = Fraco; 0,17 — 0,28 = Médio; > 0,29 =
Forte (sendo K@ o niimero minimo de categorias em linhas ou colunas).

$ Gx: Grau indeterminado, ou seja, niio é possivel avaliar o grau G1: Tumor bem diferenciado, semelhante
ao tecido original, e de baixo grau; G2: Tumor moderadamente diferenciado, de grau intermediario; G3: Tumor
pouco diferenciado, de alto grau; G4: Tumor indiferenciado, de alto grau.

% Estagio do adenocarcinoma pancreatico ductal: IA: tumor confinado ao pancreas e menor que 2 cm;
IB: tumor confinado ao pancreas e maior que 2 cm; ITA: tumor que penetra a gordura que reveste o pancreas; I1B:
tumor que compromete os linfonodos; III: O tumor se disseminou para os linfonodos proximos ao pancreas, mas
ainda ndo alcangou o6rgaos distantes.

Tabela 5. Andlise comparativa das seguintes classificagdes, entre pacientes vivos ¢ mortos: a) pT TNM do
AJCC (do inglés, American Joint Committee on Cancer) e; b) pN TNM do AJCC.

Variaveis VA DL p-valor LETIELLG
(n =56,00) (n =54,00) de efeito
Classificacdo pT TNM do AJCC
$
Desconhecido, n (%) 10,00 (17,90) 1,00 (1,90) 0,05
T1, n (%) 3,00 (5,40) 3,00 (5,60) 0,92
Tla, n (%) 3,00 (5,40) 0,00 (0,00) 0,08
Tib, n (%) 1,00 (1,80) 1,00 (1,90) 0,92
Tic, n (%) 0,00 (0,00) 2,00 (3,70) 0,13 0.38 ##
12, n (%) 20,00 (35,70) 22,00 (40,70) 0,61 (=4@)
13, n (%) 13,00 (23,20) 18,00 (35,20) 0,16
T3a, n (%) 2,00 (3,60) 2,00 (3,70) 0,92
13b, n (%) 4,00 (7,10) 2,00 (3,70) 0,42
T4, n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31
Tx, n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31
Classificacio pN TNM do
AJCC 3%
Desconhecido, n (%) 10,00 (17,90) 1,00 (1,90) <0,01 "
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NO, n (%) 39,00 (69,60) 27,00 (50,00) <0,01 " 0,43 ##
NI, n (%) 7,00 (12,50) 24,00 (44,40) <0,01 " (k=4@)
N2, n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31

Nx, n (%) 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31

Abreviagoes: DP: Desvio padrao; PV: Pacientes vivos; PM: Pacientes mortos; UTI: Unidade de Terapia
Intensiva.

* Difere do paciente vivo, p < 0.05; *** Difere do paciente vivo, p <0.01 (Teste do Qui-Quadrado).

# Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o coeficiente Phi (tabelas
de contingéncia 2x2) segundo valores convencionados por Cohen (1992): < 0,29 = Fraco; 0,30 — 0,49 = Médio; >
0,50 = Forte.

## Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o V de Cramér (tabelas de
contingéncia maior que 2x2) segundo valores convencionados por Cohen, (1988):: Cramér’s V k=3@: < 0,20 =
Fraco; 0,21 — 0,34 = Médio; > 0,35 = Forte; Cramér’s V k=4%: < 0,16 = Fraco; 0,17 — 0,28 = Médio; > 0,29 =
Forte (sendo K@ o niimero minimo de categorias em linhas ou colunas).

= Fraco; 0,17 — 0,28 = Médio; > 0,29 = Forte (sendo K€ o niimero minimo de categorias em linhas ou
colunas).

$ Tx: Nao € possivel avaliar o tumor primario (informagio insuficiente ou o tumor ndo foi identificado);
TO: Nao ha evidéncia de tumor primario; Tis (carcinoma in sifu): O tumor esta confinado ao local onde comegou,
sem invadir tecidos mais profundos; T1: Tumor < 2 ¢cm na maior dimensdo; Tla: Tumor < 0,5 cm na maior
dimensao; T1b: Tumor > 0,5 e < 1 cm na maior dimensao; T1c: Tumor de 1 a 2 cm na maior dimensao; T2: Tumor
> 2 e <4 cm na maior dimensao; T3: Tumor >4 ¢cm na maior dimensao; T3a: Tumor invade estruturas locais de
maneira limitada (como tecidos adjacentes sem afetar orgaos criticos); T3b: Tumor com invasdo mais extensa em
estruturas ou orgaos proximos; T4: O tumor envolve o eixo celiaco, a artéria mesentérica superior e/ou a artéria
hepatica comum, independentemente do tamanho.

% NO0: Nao h4 metastases nos linfonodos regionais; N1: O tumor se espalhou para 1 a 3 linfonodos
regionais; N2: O tumor se espalhou para 4 ou mais linfonodos regionais.

4.3 Dados pos-operatorios

Foi realizada andlise comparativa dos dados pos-operatdrios entre pacientes vivos no
ultimo seguimento (VLS) e pacientes com 6bito registrado até o ultimo seguimento (OR). As
variaveis avaliadas incluiram: tempo de internacdo pos-operatoria (categorizado em faixas);
necessidade de transfusdo sanguinea; administracdo de insulina; ocorréncia de complicagdes
gerais; necessidade de reintervencdo; retardo do esvaziamento géstrico; sangramento; fistula
biliar; vazamento da anastomose gastrojejunal; quiloperitonio; complicacdes pulmonares,
gastrintestinais, cardiacas e uroldgicas; ocorréncia de infec¢do; diagndstico de COVID-19;
readmissao hospitalar em até 90 dias ap0s a cirurgia; suplementacdo com enzimas pancreaticas
nos primeiros 90 dias de pos-operatdrio; e administragdo de quimioterapia no mesmo periodo.

Na andlise da ocorréncia de fistula pancreéatica pds-operatoria, segundo a classificacdo
do International Study Group of Pancreatic Surgery (ISGPS), observou-se auséncia de fistula
em 64 pacientes (58,2%). Entre os casos com fistula, 14 (12,7%) foram classificados como grau

A, 20 (18,2%) como grau B e 12 (10,9%) como grau C.



Classificacao da fistula pancreatica pelo ISGPS

Sem fistula
Grau A
Grau B
Grau C
Total

1

n %
64 58,2
14 12,7
20 18,2
12 10,9
10 100,0
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Os resultados demonstraram que, na grande maioria das varidveis poOs-operatorias

avaliadas, ndo houve diferengas estatisticamente significativas entre os grupos VLS e OR

(Tabela 6). Entretanto, observou-se associagdo significativa entre permanéncia hospitalar no

pos-operatorio entre 11 e 20 dias e pacientes vivos no ultimo seguimento (y*(4) = 8,66; p <

0,01) (Tabela 6).

Tabela 6. Analise comparativa dos dados pds-operatorios dos pacientes vivos € mortos.

VLS

OR

Tamanho de

Varidvels (n = 56,00) (n = 54,00) p-valor efeito

Faixa de tempo de internacio pos-
operatoria

Entre 1 e 10 dias 21,00 (37,50) 26,00 (48,10) 0,27

Entre 11 e 20 dias 27,00 (48,20) 13,00 (24,10) ** <0,01

Entre 21 e 30 dias 5,00 (10,70) 9,00 (8,20) 0,36 0,28 ### (=4@)

Entre 31 e 40 dias 0,00 (0,00) 2,00 (3,70) 0,13

Acima de 41 dias 2,00 (3,60) 4,00 (7,40 0,36
Transfusdo sanguinea

Sim 19,00 (33,90) 20,00 (37,00) 0.76 0.10 #

Nao 37,00 (66,10) 34,00 (63,00) ’ ’
Administracio de insulina

Sim 15,00 (26,80) 13,00 (24,10) 0.76 0.10 #

Ndao 41,00 (73,20) 41,00 (75,90) ’ ’
Complicacdes

Sim 46,00 (82,10) 46,00 (85,20) 0.68 0.10 #

Nao 10,00 (17,90) 8,00 (14,80) ’ ’
Reintervencao

Sim 8,00 (14,30) 8,00 (14,80) 0.92 0.10 #

Nao 48,00 (85,70) 46,00 (85,20) ’ ’
Retardo do esvaziamento gastrico

REG-1 5,00 (8,90) 5,00 (9,30) 0,92 0,10 #

REG-2 9,00 (16,10) 6,00 (11,10) 0,42

REG-3a 1,00 (1,80) 2,00 (3,70) 0,54

Nao 41,00 (73,20) 41,00 (75,90) 0,76
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Vazamento da gastrojejunostomia ¥

VGJ-3b
Nao

Vazamento de quilo 3
Nao
VO-1

Complicacdes pulmonares *
CP-1
CP-2
CP-4a
CP-4b
CP5
Nao
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CGI-1
CGI-2
Ndo

Complicacdes cardiacas ®
cc-2
cCc-5
Nao

Infecgoes
INF-1
INF -2
INF-3a
INF-3b
INF-4a

9,00 (16,10)
8,00 (14,30)
2,00 (3,60)
1,00 (1,80)
1,00 (1,80)
0,00 (0,00)
0,00 (0,00)

35,00 (62,50)

6,00 (10,70)
0,00 (0,00)
5,00 (8,90)
2,00 (3,60)
0,00 (0,00)

43,00 (76,80)

1,00 (1,80)
0,00 (0,00)
0,00 (0,00)
0,00 (0,00)

55,00 (98,20)

0,00 (0,00)

56,00 (100,00)

55,00 (98,20)
1,00 (1,80)

1,00 (1,80)
1,00 (1,80)
0,00 (0,00)
0,00 (0,00)
0,00 (0,00)

54,00 (96,40)

7,00 (12,50)
2,00 (3,60)
47,00 (83,90)

1,00 (1,80)
0,00 (0,00)
55,00 (98,20)

17,00 (30,40)
11,00 (19,60)
1,00 (1,80)
1,00 (1,80)
3,00 (5.,40)

11,00 (20,40)
6,00 (11,10)
1,00 (1,90)
3,00 (5,60)
0,00 (0,00)
2,00 (3,70)
2,00 (3,70)

29,00 (53,70)

6,00 (11,10)
1,00 (1,90)
2,00 (3,70)
1,00 (1,90)
2,00 (3,70)

42,00 (77,80)

1,00 (1,90)
1,00 (1,90)
1,00 (1,90)
1,00 (1,90)

50,00 (92,60)

1,00 (1,90)
53,00 (98,10)

54,00 (100,00)
0,00 (0,00)

1,00 (1,90)
0,00 (0,00)
2,00 (3,70)
1,00 (1,90)
1,00 (1,90)

49,00 (90,70)

2,00 (3,70)
0,00 (0,00)
52,00 (96,30) *

0,00 (0,00)
1,00 (1,90)
53,00 (98,10)

14,00 (25,90)
6,00 (11,10)
1,00 (1,90)
2,00 (3,70)
1,00 (1,90)

0,54
0,61
0,54
0,27
0,31
0,13
0,14
0,36

0,92
0,31
0,27
0,54
0,13
0,92

0,92
0,31
0,31
0,31
0,16

0,31

0,31

0,92
0,31
0,13
0,31
0,31
0,23

0,08
0,16
0,02

0,92
0,31
0,31

0,61
0,23
0,92
0,54
0,31
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0,25 ### (=4@)

0,20 ### (=4@)

0,17 ### (=4@)

0,10 *

0,10 *

0,22 ### (=4@)

0,21 ### (<=3@)

0,13 ### (<=3@)

0,35 ### (=d@)
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INF-5 0,00 (0,00) 10,00 (18,50) " <0,01
Ndo 23,00 (41,10) 20,00 (37,00) 0,68
COVID-19 %
COV-4a 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31
COV -4b 0,00 (0,00) 1,00 (1,90) 0,31 0,14 ## (=3@)
Nao 56,00 (100,00) 52,00 (96,30) 0,13
Readmissao hospitalar em 90 dias apés
a cirurgia
Sim 6,00 (10,70) 4,00 (7,40) 0.54 0.10 #
Ndo 50,00 (89,30) 50,00 (92,60) ’ ’
Administracio de insulina nos 90 dias
de pés-operatorio
Sim 14,00 (25,00) 13,00 (24,10) 0.92 0.10 #
Nao 42,00 (75,00) 41,00 (75,90) ’ ’
Suplementacio com enzimas
pancreaticas nos 90 dias de pos-
operatorio
Sim 8,00 (14,30) 6,00 (11,10) 0.61 0.14 #
Ndo 46,00 (82,10) 48,00 (88,90) ’ ’

Abreviagoes: PV: Pacientes vivos; PM: Pacientes mortos.

* Difere do paciente vivo, p < 0.05; *** Difere do paciente vivo, p <0.01 (Teste do Qui-Quadrado).

# Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o coeficiente Phi (tabelas
de contingéncia 2x2) segundo valores convencionados por Cohen (1992): < 0,29 = Fraco; 0,30 — 0,49 = Médio; >
0,50 = Forte.

## Interpretagdo dos Tamanhos de Efeito para variaveis categoricas utilizando o V de Cramér (tabelas de
contingéncia maior que 2x2) segundo valores convencionados por Cohen, (1988):: Cramér’s V k=3@: < 0,20 =
Fraco; 0,21 — 0,34 = Médio; > 0,35 = Forte; Cramér’s V k=4%: < 0,16 = Fraco; 0,17 — 0,28 = Médio; > 0,29 =
Forte (sendo K@ o niimero minimo de categorias em linhas ou colunas).

% 1: Qualquer desvio do curso pos-operatorio ideal sem necessidade de tratamento farmacoldgico ou de
intervengdes cirdargicas, endoscopicas e radioldgicas. Regimes terapéuticos permitidos sdo: drogas antieméticas,
antipiréticos, analgésicos, diuréticos, eletrolitos e fisioterapia. Também inclui feridas operatorias drenadas a beira
do leito; 2: Requer tratamento farmacoldgico com drogas diferentes daquelas permitidas para complicagdes grau
I. Transfusdo sanguinea e nutri¢do parenteral total também estdo incluidas; 3a: exige intervengdo cirurgica,
endoscopica ou radiologica. Sem anestesia geral; 3b: exige intervengdo cirirgica, endoscopica ou radioldgica.
Com anestesia geral; 4a: Complicagdo com risco de vida (incluindo sistema nervoso central). Necessidade de UTI.
Disfuncdo de um s6 o6rgdo (incluindo dialise); 4b: Complicagdo com risco de vida (incluindo sistema nervoso
central). Necessidade de UTI. Disfungdo de multiplos 6rgaos.; 5: Morte do paciente.

$$ CODOX-M: ciclofosfamida, vincristina, doxorrubicina e metotrexato.

4.4 Dados laboratoriais e antropométricos

Na presente pesquisa, foram analisados os niveis séricos de hemoglobina, creatinina,
albumina, bilirrubina total e do marcador tumoral CA 19-9. A analise estatistica demonstrou
elevagdo significativa dos niveis séricos de bilirrubina total pré-operatdria nos pacientes com
obito registrado até o ultimo seguimento (OR), quando comparados aos pacientes vivos no

ultimo seguimento (VLS) (t(108) = -3,34; p < 0,01) (Figura 2). Para os demais parametros
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bioquimicos avaliados, ndo foram observadas diferencas estatisticamente significativas entre
os grupos (Figuras 1 e 2).

Em relagdo as varidveis antropométricas, a analise estatistica ndo evidenciou diferencas
significativas entre pacientes VLS e OR quanto a altura (t(108) = 0,17; p = 0,86), peso (t(108)
=0,30; p=0,76) ou indice de massa corporal (IMC) (t(108) = 0,31; p=0,75).

Hemoglobina (giL)
Creatinina (mgidL)

Albumina (giL)
S B s
® & @ o

I3
-

e
°

Pacientes vivos. Pacientes mortos

(c)

Figura 1. Pardmetros bioquimicos dos pacientes submetidos a gastroduodenopancreatectomia. (a) Hemoglobina
(g/L); (b) Creatinina (mg/dL) e; (c) Albumina (g/L) (Teste ¢-Student).
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Figura 2. Pardmetros bioquimicos dos pacientes submetidos a gastroduodenopancreatectomia. (a) Bilirrubina
(g/L); (b) CA-19 (U/mL). ***p < 0.01: difere do grupo de pacientes vivos (Teste t-Student).
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4.5 Analise de previsores de 0bito

Uma andlise de regressao logistica simples foi realizada com o intuito de pré-selecionar
as variaveis que foram utilizadas para ajustar o modelo, considerando o nivel de significancia
de 10% (Tabela 7). Foram selecionadas aquelas que se apresentaram estatisticamente
significativas em relacdo ao desfecho (6bito). A partir dos resultados obtidos, foram realizados

os ajustes do modelo de regressao logistica bindria para o desfecho 6bito.

Tabela 7. Resultados da regressao logistica simples para o desfecho 6bito dos pacientes submetidos a GDP no
Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara (UFC), entre 2015 ¢ 2023.

Varidveis p-valor

Género (M) 0,04
Dislipidemia (Nao) 0,03
Tabagismo <0,01
Diagnoéstico histolégico

Adenocarcinoma pancredtico ductal 0,01

Adenoma de papila de baixo grau 0,04

Colangiocarcinoma 0,02
Linfonodos positivos ressecados (Sim) <0,01

Abreviagoes: “M”: Masculino.

A escolha do modelo final se deu a partir da avaliacdo do coeficiente de determinagao
R? de NagelKerke, isto €, o que tivesse maior poder explicativo. Além disso, a qualidade do
modelo foi avaliada pela estatistica qui-quadrado, do Teste Omnibus de Coeficientes do
Modelo, a fim de avaliar a adequacdo global do modelo (quando o p-valor foi menor que 0,05,
o modelo foi considerado adequado, uma vez que, para este teste, a hipotese nula (HO) é que o
ajuste do modelo atual € igual ao ajuste do modelo sem previsores e a hipotese de pesquisa (H1)
¢ que o ajuste do modelo atual ¢ diferente do ajuste do modelo sem previsores; quando p < 0,05,
rejeita-se HO). Os resultados da regressdao logistica bindria, realizada de acordo com a pré-

selecdo das variaveis que foram utilizadas para ajustar o modelo, estdo apresentados na tabela

8.
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Tabela 8. Resultados do modelo de regressdo logistica binaria para ocorréncia do oObito entre os pacientes
submetidos a GDP no Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara (UFC), entre 2015

e 2023.
Qui- 2
Varidveis quadrado  pvalor R \agel Odds IC 95%
) Kerke Ratio
(0®)
Género (M) 3,65 0,04 0,04 0,44 0,22 -1,02
Dislipidemia (N2o) 4,01 0,04 0,05 0,15 0,02 — 1,35
Tabagismo (Sim) 7,67 <0,01 0,09 3,52 1,39 - 8,94
Diagnoéstico histolégico
Adenocarcinoma pancredtico 9,55 <0,01 0.11 341 1,53 -7,59
ductal
Colangiocarcinoma 4,40 0,03 0,05 6,87 0,79 — 59,14
Linfonodos positivos ressecados (Sim) 10,21 <0,01 0,11 3,80 1,62 — 8,87

Abreviagoes: “M”: Masculino.

A andlise multivariada identificou como varidveis significativamente associadas a
ocorréncia de oObito registrado até o ultimo seguimento (OR): sexo masculino, presenga de
dislipidemia, tabagismo, diagnostico histologico final de adenocarcinoma ductal pancreético e
colangiocarcinoma, bem como presenca de linfonodos positivos ressecados. A interpretacao
das razdes de chances (odds ratio) demonstrou que pacientes tabagistas apresentaram 3,52 vezes
mais chances de OR quando comparados aos ndo tabagistas. Da mesma forma, individuos com
diagnostico histologico de adenocarcinoma ductal pancreético apresentaram 3,41 vezes mais
chances de OR, enquanto aqueles com colangiocarcinoma apresentaram aumento de 6,87 vezes
na chance de OR. Em relagdo ao status linfonodal, a presenga de linfonodos positivos
ressecados esteve associada a aumento de 3,80 vezes na chance de OR. No grupo de pacientes
vivos no ultimo seguimento (VLS) (n = 56), 11 (19,64%) apresentaram linfonodos positivos
ressecados, com média de 0,36 £ 0,90 linfonodos comprometidos. No grupo com OR (n = 54),
26 pacientes (48,14%) apresentaram linfonodos positivos, com média de 1,28 £ 3,17
linfonodos ressecados. Considerando o total da amostra (n = 110), 37 pacientes (33,63%)

apresentaram linfonodos positivos, com média geral de 0,80 = 2,30 linfonodos

comprometidos. Quanto ao sexo, o sexo feminino esteve associado a redugao de 44% na chance
de OR. Da mesma forma, a auséncia de dislipidemia associou-se a redu¢do de 15% na chance
de OR. As demais varidveis avaliadas no estudo foram testadas no modelo estatistico e nao

apresentaram associac¢ao significativa com o desfecho na populacao analisada.
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4.6 Analise de sobrevivéncia

O banco de dados utilizado para a realizagdo da analise de sobrevivéncia no presente
estudo foi constituido por 110 observagdes, sendo 56 registros de individuos em que houve a
observagao do tempo até a cura (ou a perda de contato para resposta), isto €, as censuras, € 54
registros de individuos em que houve o conhecimento do tempo exato até o momento do 6bito
(falha) que variou entre 0 e 99 meses. A média de idade dos pacientes foi de 61,98 anos, e os

géneros feminino e masculino estavam presentes na mesma proporcao (50,00%).

4.6.1 Estimador de Kaplan-Meier

De acordo os resultados obtidos pelo estimador de Kaplan-Meier, a probabilidade de
sobrevivéncia estimada foi de 84,30% em 3 meses de acompanhamento (IC 95% 80,80 — 87,80),
75,50% em 6 meses (IC 95% 71,30 — 79,70), 71,40% em 9 meses (IC 95% 67,00 — 75,80) e
68,00% em 12 meses (IC 95% 63,40 — 72,40). A tabela 9 apresenta as probabilidades de

sobrevivéncia para o estimador de Kaplan-Meier.

Tabela 9. Probabilidades de sobrevivéncia obtidas pelo estimador Kaplan-Meier para os pacientes submetidos a

GDP no Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara (UFC), entre 2015 e 2023.

N° de o Sobrevi-
Teml.)oﬂde. observacoes il d? e.ventos véncia Err(j IC 95%
sobrevivéncia . (6bito) . padrao
em risco estimada
0 110,00 4,00 0,9640 0,0180 0,9460 — 0,9820
1 106,00 7,00 0,8990 0,0290 0,8700 — 0,9280
2 99,00 4,00 0,8620 0,0330 0,8290 — 0,8950
3 95,00 2,00 0,8430 0,0350 0,8080 —0,8780
4 93,00 5,00 0,7950 0,0390 0,7560 —0,8340
5 88,00 2,00 0,7750 0,0400 0,7350 - 0,8150
6 86,00 2,00 0,7550 0,0420 0,7130-0,7970
7 84,00 2,00 0,7350 0,0430 0,6920 —0,7780
8 82,00 1,00 0,7240 0,0440 0,6800 —0,7680
9 81,00 1,00 0,7140 0,0440 0,6700 —0,7580
10 80,00 1,00 0,7030 0,0450 0,6580 —0,7480
11 79,00 0,00 - -—- -—--
12 79,00 2,00 0,6800 0,0460 0,6340 —0,7260
13 77,00 0,00 - -—- -—--
14 77,00 1,00 0,6690 0,0470 0,6220 —0,7160
15 76,00 0,00 - -—- -—--
16 76,00 2,00 0,6450 0,0480 0,5970 - 0,6930
17 74,00 0,00 - -—- -—--
18 74,00 3,00 0,6080 0,0500 0,5580 —0,6580
19 71,00 0,00 - -—- -—--
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23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63
64
65
66
67
68
69
70
71
72
73
74
75
76
77
78
79

71,00
70,00
69,00
69,00
68,00
68,00
66,00
66,00
66,00
66,00
66,00
65,00
64,00
64,00
64,00
64,00
64,00
64,00
64,00
64,00
63,00
63,00
63,00
63,00
62,00
62,00
62,00
61,00
61,00
61,00
60,00
60,00
60,00
60,00
59,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
58,00
57,00
57,00
57,00
57,00
57,00
57,00
56,00
56,00
56,00
56,00
56,00
56,00
56,00

1,00
1,00
0,00
1,00
0,00
2,00
0,00
0,00
0,00
0,00
1,00
1,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
1,00
0,00
0,00
0,00
1,00
0,00
0,00
1,00
0,00
0,00
1,00
0,00
0,00
0,00
1,00
1,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
1,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
1,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00

49

0,5450 — 0,6450
0,5310-0,6330
0,5170 - 0,6210

0,4870 —0,5930

0,4720 - 0,5780
0,4560 — 0,5640

0,4220 - 0,5320

0,4030 - 0,5150
0,3840 — 0,4980

0,3670 - 0,4810
0,3490 — 0,4630
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80 56,00 0,00 - - —
81 56,00 0,00 - - —
82 56,00 0,00 - - —
83 56,00 0,00 - - —
84 56,00 0,00 - - —
85 56,00 0,00 - - —
86 56,00 0,00 - - —
87 56,00 0,00 - - —
88 56,00 0,00 - - —
89 56,00 0,00 - - —
90 56,00 0,00 - — ---
91 56,00 0,00 - — ---
92 56,00 0,00 - — ---
93 56,00 0,00 - — ---
94 56,00 0,00 - — ---
95 56,00 0,00 - — ---
96 56,00 0,00 - — ---
97 56,00 0,00 - — ---
98 56,00 0,00 - — ---
99 56,00 0,00 - — ---

Abreviagoes: “M”: Masculino.

Por meio do estimador de Kaplan-Meier, a curva de estimativa de sobrevivéncia revelou
que a probabilidade de sobrevivéncia (ou sobrevivéncia estimada) no inicio do intervalo tem
uma maior concentragdo de participantes, uma vez que as falhas (6bitos) vao ocorrendo com o
passar do tempo, corroborando com o decaimento da curva, conforme verificado na figura 3. A
probabilidade de sobrevivéncia chega a 35,30%, uma vez que a ultima estimativa observada foi
0,3530 no 72° més de acompanhamento dos pacientes. Tal observagdo, possibilitou o calculo
do tempo médio até o desfecho 6bito (15,27 meses) e a média de sobrevida global (48,53

meses).
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Figura 3. Curva da estimativa de sobrevivéncia obtida pelo estimador Kaplan-Meier para os pacientes submetidos
a GDP no Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara (UFC), entre 2015 e 2023.

Além disso, a analise de sobrevivéncia de Kaplan-Meier foi realizada para avaliar a
sobrevida, ao longo de 12 meses, de homens e mulheres submetidos a GDP, bem como para
avaliar a sobrevida de pacientes com diferentes tipos de diagnosticos histologicos,
especificamente, o adenocarcinoma pancreatico ductal e o colangiocarcinoma e a faixa etéria
dos pacientes, que foram associados a morte dos pacientes. Ademais, para avaliar se o
tratamento com quimioterapia impactou na sobrevida do paciente, esta mesma andlise foi
realizada.

Por meio do teste ndo-paramétrico de Log-Rank foi possivel evidenciar diferengas
estatisticamente significativas (ao nivel de 10%) para as seguintes variaveis: adenocarcinoma
pancreatico ductal e faixa etaria (quando foram comparados os estratos das idades entre eles).
Embora o género, ndo ter dislipidemia, ser tabagista, ter o diagnostico e colangiocarcinoma e
ter linfonodo positivo ressecado tenham sido previsores de Obito, a sobrevivéncia cumulativa
para estas variaveis ndo obteve diferengas estatisticas significativas.

Por meio da curva de estimativa de sobrevivéncia cumulativa ¢ possivel concluir que as
probabilidades no inicio do intervalo tém a maior concentragdo de participantes, tanto mulheres
como homens, uma vez que as falhas ocorrem o longo do tempo, justificando o decaimento da
curva (Figura 3). Porém, a analise revelou que ndo hé diferenga estatisticamente significativa
na sobrevida de mulheres quando comparadas aos homens (x*1y = 0,10, Logrank (p) = 0,95)

(Figura 4). Quando todos os diagndsticos histologicos foram analisados ao longo de 12 meses,
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a analise de sobrevida demonstrou que ndo ha diferenca na sobrevida quando se compara os
diferentes achados histologicos (x%©) = 16,29, Logrank (p) = 0,06) (Figura 5). No entanto,
especificamente, para o diagnostico histologico de adenocarcinoma pancredtico ductal, os
dados da presente pesquisa evidenciaram uma reducao significativa na sobrevida de pacientes
com esse tipo de cancer quando comparados aos pacientes sem ele (x*1y = 5,77, Logrank (p) =
0,01) (Figura 6). Para o diagnoéstico histoldgico de colangiocarcinoma, a andlise revelou que
ndo ha diferencga significativa na sobrevida de pacientes com esse tipo de cancer quando

comparados aos pacientes sem ele (y*a1) = 1,17, Logrank (p) = 0,27) (Figura 7).
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Figura 4. Sobrevida por género (Kaplan-Meier e Logrank (p) da comparagao mulheres vs. homens).
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Figura 5. Sobrevida dos pacientes por tipo de diagnostico histologico (Kaplan-Meier e Logrank (p) da comparagio
entre os diferentes diagnosticos histologicos).
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Figura 6. Sobrevida dos pacientes com ou sem adenocarcinoma pancreético ductal (Kaplan-Meier e Logrank (p)
da comparagdo de pacientes COM adenocarcinoma pancreatico ductal vs. pacientes SEM adenocarcinoma
pancreatico ductal).
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Figura 7. Sobrevida dos pacientes com ou sem colangiocarcinoma (Kaplan-Meier e Logrank (p) da comparagao
de pacientes COM colangiocarcinoma vs. pacientes SEM colangiocarcinoma).

Quanto a idade, a analise de sobrevivéncia demonstraram que os pacientes com faixa

etaria entre 51 e 55 anos e 56 e 60 anos possuem uma sobrevida significativamente aumentada,

ao longo dos 12 primeiros meses apds a GDP, quando comparados aos pacientes com faixa

etaria entre 61 e 65 anos (y%e4) = 6,87, Logrank (p) < 0,01; y%4 = 13,17, Logrank (p) < 0,01,

respectivamente). Além disso, os pacientes com faixa etaria entre 61 e 65 anos apresentaram

uma redugdo da sobrevivéncia cumulativa, ao longo dos 12 primeiros meses apds a cirurgia

quando comprados aos pacientes das faixas etarias entre 66 € 70 anos (¥*@4) = 10,17, Logrank

(p)<0,01), 71 € 75 anos (y%64) = 7,23, Logrank (p) < 0,01) € 76 e 80 anos ()*@4) = 8,70, Logrank

(p) <0,01) (Figura 8).
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Figura 8. Sobrevida dos pacientes com diferentes faixas etarias (Kaplan-Meier e Logrank (p) da comparagao de
pacientes entre as diferentes faixas etarias).
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5. DISCUSSAO

A presente pesquisa analisou a sobrevivéncia e os fatores impactantes no risco de dbito
em pacientes que realizaram a GDP no Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade
Federal do Ceara (UFC), entre 2015 e 2023. Estudos desta natureza sdo essenciais para a uma
avaliagdo holistica a respeito de como a GDP, realizada no referido hospital, afeta os resultados
clinicos-cirtrgicos e sobrevida dos pacientes, bem como compreender a experiéncia da cirurgia
quando comparada a luz da literatura atual. Além disso, o conhecimento das caracteristicas
sociodemogréficas, clinicas e cirtirgicas pré, peri e pds-operatoria e do tempo de permanéncia
hospitalar podem exercer papel fundamental para a tomada de decisdo por profissionais de
saude, que em determinadas ocasides adotam critérios de admissdo hospitalar de pacientes com
base em suas estimativas de sobrevivéncia, bem como de profissionais envolvidos na gestio e
planejamento da ocupacdo e infraestrutura fisica necessaria para lidar com todos os pacientes
que possuem necessidade de internagdo em regides onde a demanda ¢ alta.

Neste sentido, pesquisas anteriores sugerem que os resultados das GDP foram
gradualmente melhorados quando o corpo de cirurgides, e a propria instituicdo, ganha
experiéncia, bem como quando hé a implementagdo de protocolos padronizados, sendo que a
existéncia de um protocolo diagndstico e de manejo pré, peri e pods-operatorio ¢ mandatoria, o
que, juntamente com uma técnica cirtirgica padronizada, amplia as possibilidades de melhores
resultados apds a GDP (BARTOS et al., 2014).

O fato de, entre 185 pacientes inicialmente cadastrados no mapa cirlirgico como
candidatos a gastroduodenopancreatectomia (GDP), apenas 110 terem sido efetivamente
submetidos a ressec¢do demonstra, antes de tudo, a complexidade do processo de selecao e
estadiamento dos tumores periampulares e da cabeca do pancreas. Em neoplasias
pancreatobiliares, a ressecabilidade depende ndo apenas da auséncia de doenga metastatica, mas
também da relacdo tumoral com estruturas vasculares centrais, especialmente a artéria
mesentérica superior, o tronco celiaco e o eixo venoso portomesentérico. Por isso, mesmo apos
investigacdo pré-operatoria adequada, parte dos doentes ainda apresenta achados
intraoperatorios que contraindicam a ressec¢do com intengdo curativa, como metastases
hepaticas, implantes peritoneais ou invasdo arterial extensa, tal como observado nesta casuistica
(CALLERY et al., 2009; BOCKHORN et al., 2014; MARTIN-PEREZ et al., 2020).

Nesse contexto, a identificagdo intraoperatoria de 49 tumores irressecaveis nao deve ser
interpretada, isoladamente, como falha assistencial ou diagndstica, mas como reflexo das

limitacdes ainda presentes nos métodos de imagem para deteccdo de doenca oculta de baixo
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volume. Mesmo com tomografia computadorizada, a literatura mostra que metastases hepaticas
pequenas, implantes peritoneais e alguns padrdes de invasdo vascular podem ndo ser
reconhecidos no pré-operatorio. Revisdes e estudos contemporaneos apontam que a tomografia
prediz ressecabilidade em mais de 75% dos casos. Em séries recentes, metastases ocultas ainda
sdo encontradas em cerca de 10% a 15% dos pacientes inicialmente considerados
potencialmente ressecaveis (DE ROSA; CAMERON; GOMEZ, 2016; WALMA et al., 2024).

Assim, os achados do presente estudo reforcam a importancia de um estadiamento pré-
operatério rigoroso, preferencialmente discutido em equipe multidisciplinar, e sugerem
possivel papel da laparoscopia de estadiamento em subgrupos de maior risco para doenga
oculta. A literatura tem demonstrado que a laparoscopia pode reduzir laparotomias nao
terapéuticas, particularmente em pacientes com tumores volumosos, niveis elevados de CA 19-
9 ou achados radiologicos duvidosos. Em hospitais universitarios, essa discussao ¢ ainda mais
relevante, pois o ensino da boa indicagdo cirirgica ¢ tdo importante quanto a execugado técnica
da operacio. (DE ROSA; CAMERON; GOMEZ, 2016; MARTIN-PEREZ et al., 2020).

No presente estudo, além dos casos irressecaveis, houve pacientes submetidos a outros
procedimentos — como ampulectomia, pancreatectomia distal e ressec¢do de via biliar —, o
que evidencia que a estratégia operatoria definitiva foi redefinida intraoperatoriamente
conforme os achados anatomicos e oncologicos.

Por fim, a exclusdo de dois casos em que a GDP foi realizada como parte de ressec¢do
multivisceral por neoplasias ndo pancreatobiliares foi metodologicamente apropriada, pois
preserva a homogeneidade da amostra. Misturar GDPs realizadas por adenocarcinoma
pancreético ou tumores periampulares com ressec¢des multiviscerais por cancer gastrico ou
colorretal produziria uma casuistica heterogénea do ponto de vista biologico, técnico e
prognostico, tornando a interpretacao dos desfechos menos precisa. Em uma série institucional
de hospital universitario, essa depuragdo da amostra ¢ essencial para que os resultados reflitam,
de fato, o desempenho da GDP no cendrio para o qual ela foi originalmente indicada: o
tratamento de neoplasias ressecaveis da regido periampular e da cabeca do pancreas
(CALLERY et al., 2009; BOCKHORN et al., 2014).

Em nossa pesquisa, os dados evidenciaram que dos 110 pacientes submetidos a GDP,
56 sobreviveram e 54 tiveram como desfecho o oObito, até o ultimo contato de seguimento
realizado. Além disso, os dados demonstraram que a prevaléncia de mulheres submetidas a
cirurgia foi de 50% (55) e de homens 50% (55), ndo havendo um predominio de género. Estudo

prévio evidenciou que de 20.896 pacientes com diagndstico de cancer pancreatico a prevaléncia
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entre os géneros variou entre 54% (homens) e 56% (mulheres) (NIPP et al., 2018). Outro estudo
evidenciou que a prevaléncia de pessoas do sexo feminino submetidas a GDP ¢ de 60% e 40%
do sexo masculino (SARAEE et al., 2015). Carvalho e colaboradores (2007) demonstraram que
54,30% das pessoas submetidas a GDP eram homens. Um estudo realizado no servigo de
cirurgia oncoldgica do hospital do cancer de Maringé, no Parand, revelou um predominio no
sexo masculino em 58,80% de pessoas com indicacdo de GDP (RIBEIRO; RABELO, 2020).
Considerando que GDP ¢ o método preconizado para o tratamento das neoplasias de cabega de
pancreas e regido peri-ampular, tais dados corroboram com a hipotese de que o diagndstico de
cancer pancreatico ndo tem relacao de incidéncia vinculada ao sexo.

Quanto a idade, a presente pesquisa revelou uma maior prevaléncia de pessoas
submetidas a GDP na faixa etdria entre 66 e 70 anos (23 pacientes (20,90%), sendo 12 (10,90%)
no grupo de PV e 11 (10%) no grupo dos que foram a 6bito). Apesar disso, o teste de qui-
quadrado ndo evidenciou associagdo entre a faixa etaria dos pacientes e o desfecho obito.

O teste de associagdo realizado na presente pesquisa evidenciou que as varidveis
associadas ao desfecho Obito foram: i) ser tabagista, ii) ter diagnostico histologico final de
colangiocarcinoma e adenocarcinoma pancreatico ductal, iii) ter grau histoldgico 2 (G2, isto &,
tumor moderadamente diferenciado, de grau intermedidrio), iv) ter o tamanho do tumor na faixa
entre 0,1 e 3,5 cm, v) ter o estadiamento IIB, vi) ter a classificacdo pN TNM do AJCC igual a
N1. Além disso, a andlise estatistica demonstrou que algumas variaveis estavam associadas aos
pacientes estarem vivos, sendo: 1) ter grau histolégico 1 (G1, isto é, tumor bem diferenciado,
semelhante ao tecido original, e de baixo grau), ii) ter o tamanho do tumor na faixa entre 6,6 ¢
10 cm, iii) ter a classificagdo pN TNM do AJCC igual a NO e, iv) ter faixa de tempo de
internagdo pds-operatoria entre 11 e 20 dias.

A partir da interpretacdo da odds ratio calculada na analise de previsores de 6bito, ficou
evidenciado que os pacientes que fumavam tiveram 3,52 vezes maior chance de ir a 6bito. Além
disso, os individuos com diagndstico histoldgico final de adenocarcinoma pancreatico ductal e
colangiocarcinoma tiveram 3,41 e 6,87 vezes mais chances de falecer, respectivamente. Os
pacientes que eram tabagistas e foram a 6bito (20 no total) obtiveram como diagndstico
histologico final o carcinoma ampular, o adenocarcinoma pancreatico ductal e o
colangiocarcinoma. A respeito da relagdo entre o tabagismo o desenvolvimento de carcinoma
ampular, os dados da literatura sdo contrastantes. Um estudo desenvolvido por Zaccari e
colaboradores (2022) demonstrou que pacientes considerados tabagistas pesados nao possuem

associagdo com o desenvolvimento de carcinoma ampular e 6bito. Entretanto, pesquisa prévia
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evidenciou que o risco de canceres de ambos os subsitios do ducto extra-hepatico e da ampola
de Vater aumentou significativamente com o fumo de charutos/cachimbos ou cigarros.
Ademais, o estudo revelou que, para homens e mulheres, os riscos aumentaram duas vezes ou
mais entre aqueles que fumaram cinquenta ou mais magos por ano (CHOW et al., 1994). Este
aspecto evidencia a necessidade de estudos que visem a elucidagdo sobre a relagao do tabagismo
com o desenvolvimento do carcinoma ampular.

O adenocarcinoma ductal pancreatico ¢ o tipo mais comum de céncer pancreético,
constituindo cerca de 90% de todos os casos de cancer pancreatico (ANWAR, 2021). Quanto a
este tipo de cancer, ja estd bem estabelecida a relacdo do habito de fumar o seu
desenvolvimento. Em 1964, Doll ¢ Hill (1964) forneceram evidéncias s6lidas, com base em
dados de cerca 60.000 médicos britanicos, de que fumar aumenta significativamente a taxa de
obito por cancer de pulmao. Na década seguinte, Wynder e colaboradores (1973) relacionaram
o tabagismo ao cancer de pancreas. Em sua pesquisa de caso-controle de cancer de pancreas,
eles determinaram que fumar aumentava cerca de 70% no risco desse tipo de tumor. Além disso,
eles demonstraram uma relacdo dose-resposta, isto ¢, & medida que o nimero de cigarros
fumados aumentava, ocorria um aumento progressivo no risco no desenvolvimento do tumor.
Os dados da pesquisa evidenciaram que o risco de cancer de pancreas era duas vezes maior em
fumantes pesados, ou seja, aqueles que fumavam dois ou mais macos por dia, em comparagao
com fumantes leves (meio maco de cigarros ou menos por dia). O estudo de Wynder e
colaboradores (1973) foi pioneiro e abriu possibilidades para investigagdes aprofundadas sobre
o tema, surgindo véarias pesquisas na sequéncia (ANWAR, 2021; BEKKALI; OPPONG, 2017;
BOYLE et al., 1996; COUGHLIN et al, 2000; DOLL, R. et al., 1994; GHADIRIAN;
SIMARD; ASCERTAINMENT, 1991; HAN et al., 2024; LIN et al., 2013; LOWENFELS;
MAISONNEUVE, 2004; MACK et al., 1986; MICHALAK; MALECKA-WOJCIESKO, 2023;
SCHULTE et al., 2014; SILVERMAN et al., 1994; WEISSMAN et al., 2020; WHITTEMORE
etal., 1983; ZHANG et al., 2017). Embora ndo tenha sido objetivo da presente pesquisa analisar
a associacdo entre o tabagismo e o adenocarcinoma pancreatico ductal, os pacientes que foram
a Obito e eram tabagistas, em sua maioria, tinham esse tipo de cancer (11 de 20 pacientes),
corroborando com os dados da literatura.

A associacdo observada entre o diagnostico histologico de adenocarcinoma ductal
pancredtico e a ocorréncia de Obito encontra solido respaldo na literatura internacional. O
adenocarcinoma pancreatico ductal permanece entre as neoplasias solidas de pior progndstico.

Apresenta elevada letalidade, mesmo quando submetido a ressec¢do cirrgica com intengao
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curativa, associada a terapia sistémica moderna (HIDALGO et al., 2015; RAWLA;
SUNKARA; GADUPUTI, 2019). A elevada mortalidade dessa neoplasia ¢ multifatorial. A
agressividade bioldgica do tumor ¢ um dos principais determinantes. Caracteriza-se por
crescimento infiltrativo, invasdo perineural precoce e elevada propensdo a disseminacgao
sistémica. Esses fatores contribuem para a presenca de micrometastases ja nos estagios iniciais
da doenga (HIDALGO et al., 2015). Além disso, o diagndstico costuma ocorrer tardiamente. O
curso clinico inicial € insidioso e marcado por sintomas inespecificos, como perda ponderal,
dor abdominal ou dorsal, ictericia e fadiga. Esses achados dificultam o reconhecimento precoce
e reduzem a propor¢ao de pacientes candidatos a resseccdo com inten¢do curativa (RAWLA;
SUNKARA; GADUPUTI, 2019). Outro aspecto relevante ¢ a auséncia de estratégias eficazes
de rastreamento populacional. Isso limita a detec¢do em fases iniciais e contribui para a elevada
taxa de apresenta¢do em estagios localmente avangados ou metastaticos. Mesmo entre os
pacientes submetidos a GDP com margens livres, as taxas de recorréncia permanecem elevadas.
Esse padrao reforca o conceito de que o adenocarcinoma pancreatico €, desde fases precoces,
uma doenca sistémica (HIDALGO et al., 2015). A recorréncia precoce, frequentemente em
sitios a distancia, esta associada a sobrevida global reduzida. Esse cendrio evidencia que a
cirurgia isolada, embora essencial, ¢ insuficiente para modificar de forma significativa a historia
natural da doenga. A incorporacdo de esquemas quimioterdpicos adjuvantes, como
FOLFIRINOX, demonstrou melhora na sobrevida. No entanto, o impacto ainda ¢ limitado
quando comparado a outras neoplasias s6lidas (CONROY et al., 2018). No contexto da presente
pesquisa, a associacao entre adenocarcinoma ductal pancreatico e maior probabilidade de 6bito
reforga o papel determinante da biologia tumoral nos desfechos clinicos. Esse achado destaca
a necessidade de abordagens multimodais mais eficazes, bem como de estratégias voltadas ao
diagnodstico precoce. Adicionalmente, ressalta a importancia da estratificagdo de risco no
planejamento terapéutico e no seguimento pds-operatdrio desses pacientes.

Ainda com relacdo ao tabagismo, trés pacientes (de 20) que foram a obito tinham
diagnostico histoldgico final de colangiocarcinoma. Este tipo de cancer ¢ altamente agressivo
e se origina nas células epiteliais biliares (IZQUIERDO-SANCHEZ et al., 2022; VALLE et al.,
2021). O colangiocarcinoma ainda ¢ diagnosticado em estdgio avancado devido a sua
apresentacdo insidiosa. O progndstico ¢ ruim, com uma sobrevida global média de
aproximadamente 12 meses (IZQUIERDO-SANCHEZ et al., 2022; MCNAMARA et al.,
2020). Atualmente, sabe-se que hd uma relacdo estreita entre o habito de fumar o

desenvolvimento de colangiocarcinoma. Uma revisdo sistematica com meta-analise conduzida
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com um total de 22 estudos, envolvendo 324.333 participantes, evidenciou uma Odds Ratio de
1,31 (IC de 95%, 1,15 a 1,51) para fumantes versus ndo fumantes, demonstrando que as pessoas
que fumam possuem 31% mais chances de desenvolverem o colangiocarcinoma do que as que
ndo fumam. O risco aumentado foi independente de comorbidades, como, por exemplo,
diabetes mellitus, doenga de calculo do trato biliar e cirrose hepatica. Além disso, o estudo
revelou que os fumantes também apresentaram risco aumentado de colangiocarcinoma intra-
hepatico (12 estudos; OR, 1,31; IC de 95%, 1,06 a 1,63) e colangiocarcinoma extra-hepatico
(12 estudos; OR, 1,32; IC de 95%, 1,10 a 1,59) quando comparados aos ndo fumantes,
sugerindo, contundentemente, que hd uma associagdo moderada entre tabagismo e risco de
desenvolvimento de colangiocarcinoma (HUANG et al., 2017). Varios outros estudos
publicados suportam tais achados (BANALES et al., 2020; CHINCHILLA-LOPEZ et al., 2017;
ELGENIDY; AFIFI; JALAL, 2022; HOU et al., 2019; KHAN, S. A.; TOLEDANO; TAYLOR-
ROBINSON, 2008; KHAN, Shahid A.; TAVOLARI; BRANDI, 2019; LIN et al., 2022; PARK;
HONG; HAN, 2023; PETRICK et al., 2018; YE et al., 2013).

Ainda que objetivo da presente pesquisa nao tenha sido analisar a associagdo entre o
tabagismo e o desenvolvimento de colangiocarcinoma, alguns dos pacientes que foram a 6bito,
e eram tabagistas, tinham esse tipo de cancer (03 de 20 pacientes), corroborando com os dados
da literatura.

Ademais, os resultados da presente pesquisa evidenciaram associagao significativa entre
o diagnostico histologico de colangiocarcinoma e a ocorréncia de 6bito registrado até o tltimo
seguimento. Esse resultado estd em consonancia com dados epidemioldgicos recentes, que
demonstram aumento progressivo da incidéncia e da mortalidade por colangiocarcinoma em
nivel global (IZQUIERDO-SANCHEZ et al., 2022). Trata-se de uma neoplasia de
comportamento biologicamente agressivo, frequentemente diagnosticada em estdgios
avancados. Esse fator limita as possibilidades de tratamento curativo e impacta diretamente os
desfechos oncolodgicos. A elevada mortalidade associada ao colangiocarcinoma pode ser
explicada por multiplos mecanismos. Entre eles, destacam-se a resisténcia relativa aos
esquemas quimioterapicos disponiveis e a heterogeneidade molecular do tumor. Esses fatores
dificultam a obtencdo de respostas terapéuticas consistentes (VALLE et al., 2021). Além disso,
a auséncia de estratégias eficazes de rastreamento e a baixa especificidade dos sintomas iniciais
contribuem para o diagnostico tardio. Ictericia, perda ponderal e dor abdominal costumam
surgir apenas em fases mais avangadas da doenga (BANALES et al., 2020). No contexto da

GDP, embora a cirurgia represente o principal tratamento potencialmente curativo para tumores
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periampulares, os resultados a longo prazo permanecem limitados em casos de
colangiocarcinoma. Isso reforga o papel determinante da biologia tumoral na evolucao clinica
desses pacientes. Estudos populacionais também sugerem que, em determinadas regides, a
mortalidade do colangiocarcinoma se aproxima de sua incidéncia. Esse achado reflete a
agressividade da doenca e a limitada eficicia das terapias atuais (HOU et al., 2019). Dessa
forma, a associagdo entre colangiocarcinoma e maior probabilidade de 6bito observada neste
estudo ndo apenas confirma dados previamente descritos, mas também evidencia a necessidade
de estratégias mais eficazes de diagnostico precoce e tratamento sistémico. Assim, os resultados
do presente estudo reforcam que o colangiocarcinoma constitui um importante fator
progndstico adverso em pacientes submetidos a GDP. Esse achado deve ser considerado na
estratificacdo de risco, no planejamento terapéutico e na defini¢do de estratégias de seguimento
pos-operatorio.

Os achados da presente pesquisa revelaram uma associagcdo aparentemente paradoxal
entre o tamanho tumoral e o desfecho clinico. Tumores de menor dimensao (entre 0,1 ¢ 3,5 cm)
associaram-se ao Obito, enquanto lesdes maiores (entre 6,6 € 10 cm) estiveram relacionadas a
maior sobrevida até o final do seguimento. A primeira vista, esse resultado contrasta com o
entendimento classico de que tumores maiores tenderiam a apresentar comportamento
bioldgico mais agressivo. Entretanto, na presente casuistica, esse achado pode ser explicado, ao
menos em parte, pela composi¢do histologica do grupo com tumores maiores. Dos seis
pacientes com lesdes entre 6,6 e 10 cm, apenas um apresentava adenocarcinoma pancreatico
ductal, enquanto os demais tinham neoplasia pseudopapilar solida, carcinoma ampular e
tumores neuroendocrinos, entidades que possuem comportamento biologico distinto e, em
geral, prognostico mais favoravel que o adenocarcinoma ductal pancredtico. Além disso,
mesmo no caso do adenocarcinoma pancreatico ductal incluido nesse grupo, observavam-se
caracteristicas associadas a melhor evolugdo, como estadiamento IIA, auséncia de linfonodos
comprometidos entre os 12 ressecados, bilirrubina pré-operatdria baixa apds drenagem biliar
por CPRE (1,6 mg/dL), auséncia de complicagdes poOs-operatérias e realizacdo de
pancreatectomia total, o que elimina o risco de fistula pancreatica pds-operatoria, uma das
complica¢des mais relevantes apos resseccdes pancreaticas.

Dessa forma, o tamanho tumoral isolado parece ndo refletir adequadamente a
agressividade biologica nos tumores periampulares e pancreaticos. A literatura demonstra que
tumores maiores podem traduzir maior tempo de evolucdo da doenga (PERINI, 2005), mas,

especialmente no adenocarcinoma pancredtico ductal, essa logica encontra limitacdes
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importantes, ja que se trata de neoplasia biologicamente agressiva, com potencial de
disseminagdo precoce mesmo em lesdes pequenas (TREDE; RICHTER; WENDL, 2001).
Assim, o achado observado neste estudo provavelmente reflete a heterogeneidade
histopatologica da amostra e o peso de outros fatores prognosticos, como tipo histologico, status
linfonodal, complicagdes pds-operatorias e possibilidade de resseccdo em condi¢des favoraveis.
Esse cendrio reforga que o comportamento bioldgico do tumor, mais do que sua dimensao
isolada, ¢ o principal determinante do progndstico apos a GDP. A associacdo observada entre
o desfecho obito e a presenca de grau histologico 2 (G2), caracterizado por tumor
moderadamente diferenciado, bem como com o estadiamento IIB, esta em consonancia com a
literatura que enfatiza o papel central desses fatores na estratificacdo prognostica das neoplasias
periampulares. O grau histologico reflete diretamente a agressividade bioldgica tumoral.
Tumores G2 apresentam maior desorganizagdo arquitetural e maior potencial proliferativo
quando comparados aos tumores bem diferenciados (G1). Isso se traduz em maior risco de
invasdo local, comprometimento linfonodal e recorréncia apos a resseccgdo cirurgica (WHO,
2019; HIDALGO et al., 2015). Evidéncias adicionais reforgam o impacto prognostico do grau
histologico. A sobrevida global em 5 anos ¢ significativamente superior em tumores Gl
(89,4%) quando comparada aos tumores G2 (63,9%) e G3 (37,6%), demonstrando clara
correlacdo entre grau de diferenciacdo e desfecho clinico (DENG et al., 2018). Nesse contexto,
a avaliacdo precoce do grau tumoral, inclusive por métodos de imagem avangados e modelos
preditivos, pode contribuir para o planejamento teraputico mais adequado, incluindo a
indicagdo de terapias neoadjuvantes em casos de maior risco bioldgico (DONG et al., 2023).
Assim, a associagdo entre G2 e maior mortalidade observada neste estudo pode ser interpretada
como expressao de um fendtipo tumoral intermedidrio, porém ja com comportamento clinico
significativamente desfavoravel.

No que se refere ao estadiamento tumoral, o sistema TNM proposto pelo American Joint
Committee on Cancer (AJCC) permanece como a principal ferramenta para avaliagdo da
extensdo da doenca e defini¢do prognostica. Esse sistema permite uma classificagdo
padronizada e reprodutivel, facilitando a comunicagdo entre profissionais e orientando decisdes
terapéuticas (GREENE; SOBIN, 2008). O estagio IIB, em particular, caracteriza-se, na maioria
dos casos, pela presenca de metastases linfonodais regionais, mesmo na auséncia de doenca
metastatica a distdncia. O comprometimento linfonodal ¢ reconhecido como um dos mais
importantes fatores prognosticos negativos nas neoplasias pancreatobiliares. Estd associado a

maior probabilidade de recorréncia sistémica e menor sobrevida global (WASIF et al., 2010;
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VAN ROESSEL et al., 2018). Dessa forma, a associacdo entre estadiamento IIB e dbito
observada na presente pesquisa reforca o impacto do envolvimento linfonodal na evolugao
clinica desses pacientes. Embora os avangos nas terapéuticas oncoldgicas tenham ampliado as
taxas de sobrevivéncia em alguns tipos de cancer, o progndstico do cancer de pancreas no
estagio IIB permanece preocupante, com uma taxa de sobrevida relativa de cinco anos que varia
entre 2% e 14%, dependendo de fatores como idade do paciente, condi¢do geral de saude e
acesso a tratamentos (DASARI et al, 2017; DONG et al., 2023; NATIONAL CANCER
INSTITUTE, 2024; SHIN; KIM, 2020; VAN ROESSEL et al., 2018) Além disso, o
estadiamento tumoral orienta diretamente a indicagdo de terapias adjuvantes e o seguimento
pos-operatorio, sendo um elemento essencial no manejo multidisciplinar (GREENE; SOBIN,
2008). No entanto, apesar de sua relevancia, o estadiamento isoladamente ndo ¢ suficiente para
predizer completamente o progndstico. Fatores adicionais, como grau histologico, status das
margens cirirgicas e caracteristicas moleculares, desempenham papel complementar na
defini¢do do risco individual (WHO, 2019).

Nesse cenario, os achados do presente estudo reforcam que tanto o grau histologico
intermediario (G2) quanto o estadiamento IIB constituem marcadores robustos de pior
progndstico apos a gastroduodenopancreatectomia. A interpretacdo integrada desses
parametros permite uma avaliagdo mais precisa do risco oncologico. Também contribui para o
planejamento terapéutico individualizado, com potencial impacto na sobrevida e na qualidade
do seguimento dos pacientes com tumores periampulares.

Os resultados do presente estudo demonstraram elevada proporcdo de 6bito registrado
até o ultimo seguimento (49,10%; n = 54). Esse achado, embora expressivo, ndo deve ser
interpretado como taxa de mortalidade propriamente dita. Nao houve padroniza¢do temporal
entre a data da cirurgia e o momento do 6bito. Assim, trata-se de um desfecho cumulativo de
seguimento e nao de mortalidade perioperatéria ou especifica em intervalos definidos, como 30
ou 90 dias, conforme recomendado na literatura (D’CRUZ et al., 2024; WINTER et al., 2022).
A distingdo entre obito registrado e mortalidade padronizada ¢ fundamental em estudos de
sobrevida. A mortalidade cirtrgica cldssica, geralmente avaliada em 30 ou 90 dias, reflete
diretamente a seguranca do procedimento. J& o 6bito ao longo do seguimento incorpora a
historia natural da doenga, especialmente em neoplasias agressivas como o0s tumores
periampulares e o adenocarcinoma pancredtico ductal (HACKERT et al., 2020; WINTER et
al., 2022). Dessa forma, a elevada propor¢do de dbitos observada neste estudo provavelmente

reflete, em grande parte, a biologia tumoral e a evolucdo oncologica, e ndo apenas fatores
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relacionados ao ato cirurgico. Corroborando essa interpretacdo, a maioria das variaveis pré,
intra e pds-operatorias ndo apresentou associagdo estatisticamente significativa com o 6bito.
Isso sugere que o desfecho estd mais fortemente relacionado a fatores tumorais, como tipo
histologico, grau de diferenciacdo e estadiamento, do que a comorbidades clinicas ou
complicacdes pos-operatodrias isoladas. O tabagismo, como observado, permanece uma exce¢ao
relevante, possivelmente por seu impacto sistémico e associagdo com tumores mais agressivos
(RAWLA; SUNKARA; GADUPUTI, 2019). De fato, a literatura demonstra que, apesar dos
avancos técnicos ¢ da reducao da mortalidade perioperatoria em centros especializados, o
progndstico a longo prazo apds a GDP ainda ¢ limitado. A sobrevida global em cinco anos
permanece baixa e varia de acordo com o subtipo histoldgico e o estdgio da doenca no momento
do diagnéstico (HIDALGO et al., 2015; HACKERT et al., 2020). Nesse contexto, a ressec¢ao
cirurgica representa apenas um dos componentes do tratamento, sendo o comportamento
bioldgico tumoral o principal determinante do desfecho final.

Assim, os achados do presente estudo reforcam a necessidade de interpretar os
resultados de 6bito dentro de uma perspectiva temporal adequada. Também destacam a
importancia da andlise de sobrevida, com métodos como curvas de Kaplan-Meier e modelos de
regressdo, para melhor compreensdo do impacto dos diferentes fatores prognodsticos. A
abordagem integrada entre variaveis clinicas, cirirgicas e oncoldgicas ¢ essencial para uma
avaliacdo mais precisa dos resultados e para o aprimoramento das estratégias terapéuticas em
pacientes submetidos a GDP.

Neste estudo, uma analise de previsores de obito (modelo de regressdo logistica), bem
como de sobrevivéncia, evidenciou que a reducdo nas estimativas de sobrevivéncia e a maior
chance de 6bito foram associados ao género masculino, ter dislipidemia, ser tabagista, ter
diagnostico histoldgico final de adenocarcinoma pancreatico ductal e colangiocarcinoma e ter
linfonodos positivos ressecados.

De acordo com os resultados obtidos pelo estimador Kaplan-Meier, a probabilidade de
sobrevivéncia estimada dos pacientes submetidos a GDP foi de 84,30% em 3 meses de
acompanhamento (IC 95% 80,80 —87,80), 75,50% em 6 meses (IC 95% 71,30—79,70), 71,40%
em 9 meses (IC 95% 67,00 — 75,80) e 68,00% em 12 meses (IC 95% 63,40 — 7240). O tempo
médio até o obito para os pacientes foi de 15,27 meses e a média de sobrevida global 48,53
meses. Um estudo conduzido por pesquisadores brasileiros evidenciou que a morbidade
cirurgica foi de 53%, a mortalidade operatoria foi de 6,6% (1/15) e a mediana de sobrevida

global foi de 38 meses (CARVALHO et al., 2007), contrastando em cerca de 10 meses a
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sobrevida global média. J4 estd bem estabelecido na literatura que a GDP ¢ uma cirurgia de alta
morbi-mortalidade e pouco realizada. Estudos sugerem que isso se deve ao baixo indice de
ressecabilidade ou auséncia de critérios para a ressec¢ao devido ao estado avangado em que o
diagnodstico das neoplasias do pancreas e periampulares ¢ possivel (RIBEIRO; RABELO,
2020).

A andlise estatistica realizada na presente pesquisa ndo associou as complicagdes pos-
cirargicas ao desfecho 6bito, embora elas tenham surgido em alguns pacientes (vide tabela 6).
Estudos recentes associaram complicagdes pos-operatorias de diferentes naturezas ao 6bito dos
pacientes (GREENBLATT et al, 2011). Isto sugere que o Hospital Universitario Walter
Cantidio da Universidade Federal do Ceara pode ser uma referéncia em GDP e, atualmente,
existe uma tendéncia de se referenciar os pacientes que necessitam da cirurgia para centros com
grande experiéncia, visando diminuir as complicacdes.

A fistula pancreatica pos-operatoria permanece como uma das complicacdes mais
temidas apds a gastroduodenopancreatectomia, por seu potencial de desencadear abscessos
intra-abdominais, atraso do esvaziamento gastrico, hemorragia pds-pancreatectomia, faléncia
organica e, nos casos mais graves, obito (BASSI et al., 2005; ENDERES et al., 2023). A
defini¢do classica do International Study Group on Pancreatic Fistula (ISGPF), proposta em
2005, considerava fistula a drenagem de qualquer volume mensuravel a partir do 3° dia de pds-
operatdrio com amilase superior a trés vezes o limite sérico normal, classificando-a em graus
A, B e C de acordo com o impacto clinico (BASSI et al., 2005). Na revisao de 2016, o
International Study Group of Pancreatic Surgery (ISGPS) redefiniu o antigo grau A como
“biochemical leak”, deixando de considera-lo uma fistula verdadeira, e restringiu o conceito de
fistula pancreatica clinicamente relevante aos graus B e C. Além disso, o grau B passou a exigir
mudanca no manejo pds-operatorio, enquanto o grau C corresponde as situacdes associadas a
reoperacao, faléncia organica ou mortalidade atribuivel a fistula (BASSI et al., 2017).

Na presente casuistica, pela classificagdo do ISGPS, 64 pacientes (58,2%) ndo
apresentaram fistula, 14 (12,7%) foram classificados como grau A, 20 (18,2%) como grau B e
12 (10,9%) como grau C. Assim, pela classificacdo original, a taxa global de fistula foi de
41,8%:; entretanto, a luz da atualizacdo de 2016, a taxa de fistula pancreatica clinicamente
relevante corresponderia a 29,1%, considerando-se apenas os graus B e C (BASSI et al., 2017).
Quando analisada pela classificagdo de Clavien-Dindo, observou-se distribui¢ao em 20 casos
grau I, 14 grau II, 3 grau Illa, 4 grau Illb, 1 grau [Va, 2 grau IVb e 2 grau V, além de 64

pacientes sem fistula. Essa diferenca numérica e conceitual ¢ esperada, porque as duas
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classificagdes avaliam dimensdes distintas da complicagdo: o ISGPS classifica especificamente
a fistula pancreatica conforme sua repercussao clinica e necessidade de intervengdo, enquanto
Clavien-Dindo gradua a gravidade global da complicacdo cirargica segundo o tratamento
necessario para corrigi-la e seu impacto sistémico (DINDO; DEMARTINES; CLAVIEN, 2004;
BASSI etal.,2017). Por isso, ndo ha correspondéncia obrigatdria entre os dois sistemas, embora
fistulas mais graves pelo ISGPS tendam, em termos praticos, a se concentrar nos estratos mais
elevados de Clavien-Dindo.

Do ponto de vista prognostico, a literatura reconhece a fistula pancreatica clinicamente
relevante como importante determinante de morbidade apo6s duodenopancreatectomia,
frequentemente associada a maior tempo de internacdo, maior necessidade de intervengdes
adicionais e maior risco de complicagdes secunddrias, podendo também contribuir para
mortalidade pos-operatdria, especialmente nos casos mais graves (BASSI et al., 2017;
ENDERES et al., 2023). Ainda assim, essa associacdo nem sempre se confirma estatisticamente
em séries individuais. Em estudo recente, pacientes com fistula pancreatica clinicamente
relevante apresentaram pior evolugdo clinica e maior complexidade no manejo, sem
demonstra¢do consistente de aumento significativo da mortalidade global em todas as analises
(ENDERES et al., 2023). De forma semelhante, embora a presente pesquisa tenha identificado
frequéncia expressiva de fistulas e plausibilidade bioldgica para sua associagdo com 6bito, nao
houve comprovagao estatistica dessa relacdo, possivelmente em razdo do tamanho amostral, da
heterogeneidade clinica dos casos e da interferéncia de outros fatores prognosticos e
complicacdes concomitantes. Em sintese, a fistula pancreatica permanece como peca central da
morbimortalidade apés a GDP, mas seu impacto sobre mortalidade, em uma coorte isolada,
pode ser parcialmente diluido pela interagdo com multiplas variaveis perioperatorias.

O ntimero médio de linfonodos ressecados por procedimento foi de 11,0. Esse achado
deve ser interpretado com cautela, pois o numero de linfonodos examinados influencia
diretamente a acuracia do estadiamento nodal e, consequentemente, a estratificagdo prognostica
apos a gastroduodenopancreatectomia. A literatura demonstra que a avaliagdo de maior nimero
de linfonodos reduz o risco de subestadiamento ¢ aumenta a detec¢ao de metastases linfonodais,
sendo frequentemente sugeridos valores minimos entre 12 e 15 linfonodos para estadiamento
adequado, embora estudos mais recentes proponham numeros ainda maiores em
adenocarcinoma ductal pancreatico (SIERZEGA et al., 2016; WANG et al., 2019; GOESS et
al., 2024). Assim, a média observada nesta série, embora compativel com a pratica de muitos

servigos, pode ter limitado parcialmente a sensibilidade para identificagdo de comprometimento
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nodal em alguns pacientes, aspecto que deve ser considerado na interpretacdo dos resultados
oncoldgicos.

No presente estudo, observou-se maior frequéncia de linfonodos positivos ressecados
entre os pacientes com Obito registrado, quando comparados aqueles vivos no ultimo
seguimento. Entre os pacientes vivos no ultimo seguimento (n = 56), 11 (19,64%) apresentaram
linfonodos positivos, com média de 0,36 0,90 linfonodos. Ja entre os pacientes com Obito
registrado (n = 54), 26 (48,14%) apresentaram comprometimento linfonodal, com média de
1,28 3,17 linfonodos. No total da amostra (n = 110), 37 pacientes (33,63%) apresentaram
linfonodos positivos, com média de 0,80%2,30. Esses achados reforcam a associagdo entre
envolvimento linfonodal e pior desfecho clinico apés a GDP. A relevancia progndstica dos
linfonodos positivos ¢ amplamente descrita na literatura. O comprometimento linfonodal reflete
maior agressividade tumoral e maior probabilidade de disseminagdo sistémica precoce. Estudos
demonstram que pacientes com linfonodos positivos apresentam reducdo significativa da
sobrevida global quando comparados aqueles sem acometimento linfonodal (AGALIANOS et
al., 2016; ELSHAER et al., 2017). Além disso, revisdes sistematicas indicam que tanto o
niumero absoluto de linfonodos positivos quanto a razdo linfonodal (linfonodos
positivos/linfonodos examinados) sdo fortes preditores de prognostico (VUILLE-DIT-BILLE
et al., 2022; ZAHARIA; SOREIDE, 2022). Do ponto de vista quantitativo, dados sugerem que
a presenga de metastases linfonodais pode reduzir a sobrevida em cinco anos de forma
expressiva, frequentemente para valores inferiores a 10 - 20% em pacientes com
adenocarcinoma pancreatico ductal, enquanto pacientes sem acometimento linfonodal podem
atingir taxas superiores a 30% em centros especializados (HACKERT et al., 2020; VAN
ROESSEL et al., 2018). Em uma coorte recente, Goess et al. (2024) demonstraram que 73%
dos pacientes submetidos a resseccao pancreatica apresentavam linfonodos positivos, e que esse
fator foi um preditor independente de pior sobrevida. Adicionalmente, o aumento do numero
de linfonodos examinados esteve associado a maior deteccdo de metastases, evidenciando
possivel subestadiamento em analises com menor dissec¢do linfonodal. A interpretacao da odds
ratio no presente estudo, que demonstrou aumento de 3,80 vezes na chance de Obito entre
pacientes com linfonodos positivos ressecados, estd em consondncia com esses dados. Esse
achado pode ser explicado pela biologia tumoral mais agressiva associada a disseminagao
linfatica. O acometimento linfonodal representa, na pratica, uma transi¢do entre doenga
localizada e sistémica. Isso impacta diretamente a probabilidade de recorréncia, especialmente

sistémica, mesmo apds ressec¢ao RO. Por outro lado, a linfadenectomia adequada desempenha
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papel duplo. Primeiro, melhora a acurdcia do estadiamento, reduzindo o risco de
subestadiamento. Segundo, pode ter impacto terapéutico indireto, ao permitir melhor sele¢ao
de pacientes para terapias adjuvantes. Nesse contexto, estudos como o de Fabregat et al. (2010)
sugerem que a analise de um maior nimero de linfonodos est4 associada a melhor estratificagao
progndstica e, potencialmente, a melhores desfechos quando combinada a terapia adjuvante.
Assim, os resultados do presente estudo reforcam que o status linfonodal ¢ um dos principais
determinantes prognosticos ap6és a GDP. Sua interpretacdo deve considerar ndo apenas a
presenga de linfonodos positivos, mas também sua quantidade e propor¢ao em relagdo ao total
ressecado. A integracdo desses dados com outras varidveis, como grau histoldégico e margens
cirurgicas, ¢ essencial para uma avaliacdo progndstica mais precisa e para o planejamento
terapéutico individualizado.

Jé& esta bem estabelecido na literatura médica que o cancer de pancreas ¢ altamente letal.
No entanto, a questdo de o porqué esse cancer ¢ tdo mortal continua sendo um enigma bioldgico
tanto para pesquisadores quanto para cuidadores (ZAHARIA; ROALS®; SOREIDE, 2022). O
estadiamento do cancer pancreatico submetido a ressec¢do permite uma analise mais acurada
sobre o progresso da doencga. Entretanto, ainda assim, o estadiamento atual divide
imperfeitamente o prognostico e os resultados e ndo consegue elucidar por completo os
mecanismos bioldgicos por tras dos padrdes que provocam tamanha malignidade (ROALSQ;
AUNAN; SOREIDE, 2020). Varias maneiras de mensurar e categorizar o cancer de pancreas
tém sido utilizadas para destacar o status do linfonodo como um indicador de qualidade ou para
indicar prognodstico (ZAHARIA; ROALSQ; SOREIDE, 2022). De fato, com base em dados
publicados anteriormente na literatura médica, fica evidente que a presenga de metéstases de
linfonodos no céancer pancreatico tem valor prognodstico, com maior risco de recorréncia da
doenga apods a resseccao e indicando pior sobrevida a longo prazo (TEMPERO et al., 2017), o
que, novamente, corrobora com os resultados da presente pesquisa.

Os resultados da nossa pesquisa, também demonstram que, quanto ao género, ser mulher
reduz 44% as chances de evoluir para obito, enquanto ndo ter dislipidemia reduz em 15% as
chances de falecimento. Alguns autores atribuem o maior nimero de dbitos entre pacientes com
carcinoma pancreatico, submetidos a ressec¢do pancreatica, em razao de homens fumarem mais
que mulheres, mas ndo a cirurgia propriamente dita (BEGER; MATSUNO; CAMERON, 2008;
MAISONNEUVE; LOWENFELS, 2010). Porém, dados a respeito destes aspectos sdo muito
escassos na literatura e necessitam de investiga¢des aprofundadas para compreensdo da relagao

entre o género e as dislipidemias com as chances de 6bito em pacientes submetidos a GDP.
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Na presente pesquisa, a andlise de sobrevivéncia de Kaplan-Meier permitiu uma
avaliagdo detalhada da sobrevida dos pacientes submetidos a GDP, nos 12 primeiros meses
apos a cirurgia. A relagdo entre a sobrevivéncia e as seguintes variaveis foi analisada, em razao
das associagdes com 6bito ou objetivando responder questdes especificas do estudo: 1) géneros
(homem e mulher); ii) os diferentes tipos de diagndsticos histologicos, com énfase no
adenocarcinoma pancredtico ductal e no colangiocarcinoma; iii) a faixa etaria. O teste ndo-
paramétrico de Log-Rank evidenciou que os pacientes que tinham diagnoéstico histoldgico de
adenocarcinoma pancreatico ductal possuem uma sobrevida menor do que os pacientes que nao
tinham esse diagnostico, como esperado. Conforme discutido anteriormente, ja esta bem
estabelecido que o adenocarcinoma pancredtico ductal possui altas taxas de mortalidade devido
a um prognostico ruim, desenvolvimento gradual de sintomas nao especificos, falta de técnicas
avancadas para triagem da doenga e auséncia de ferramentas especificas para diagnostica-lo em
seus estagios iniciais (HIDALGO et al., 2015; RAWLA; SUNKARA; GADUPUTI, 2019).
Diante disso, ja era esperada uma redugdo na sobrevida de pacientes com este diagndstico.
Interessantemente, isto ndo ocorreu para o colangiocarcinoma, que também possui altas taxas
de incidéncia ¢ mortalidade (IZQUIERDO-SANCHEZ et al., 2022) devido a sua resisténcia
aos tratamentos atuais € o seu mau prognostico, sendo que, de acordo com discussdo anterior,
a mortalidade e a incidéncia deste cancer sdo praticamente as mesmas (HOU et al., 2019). Isso
talvez tenha ocorrido devido ao “n” relativamente reduzido para este cancer entre os tipos
histologicos diagnosticados em nosso estudo (apenas 7 pacientes de 110). Para uma melhor
compreensdo, ¢ necessario um aprofundamento no estudo sobre o colangiocarcinoma e a sua
relagdo com oObito dos pacientes submetidos @ GDP no Hospital Universitario Walter Cantidio
da Universidade Federal do Ceara.

A analise de sobrevida pelo teste de Log-Rank demonstrou diferenga estatisticamente
significativa entre as faixas etdrias, com menor sobrevida observada no grupo entre 61 e 65
anos ao longo dos primeiros 12 meses apds a GDP. Esse achado, embora ndo linear em relagao
ao envelhecimento progressivo, sugere que a idade pode atuar como marcador indireto de
vulnerabilidade clinica, devendo ser interpretada em conjunto com outros fatores progndsticos.
A literatura evidencia que a idade avangada estd associada a maior risco de complicacdes e
mortalidade apo6s ressec¢des pancredticas. Em andlise de coorte, Greenblatt et al. (2011)
demonstraram aumento significativo da morbimortalidade em pacientes mais idosos
submetidos a GDP, especialmente acima de 70 anos. De forma semelhante, Winter et al. (2006),

em série com 1.423 pacientes, observaram que a idade avancada estd associada a piores
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desfechos, embora esse efeito seja parcialmente mitigado em centros de alto volume. Do ponto
de vista quantitativo, estudos sugerem que a mortalidade perioperatoria pode variar de menos
de 5% em centros especializados para valores superiores a 10% em populacdes mais idosas ou
com maior carga de comorbidades (HACKERT et al., 2020). Além disso, pacientes idosos
apresentam maior incidéncia de complicagdes clinicas, como eventos cardiopulmonares e
infecgdes, o que impacta negativamente a sobrevida global (SARAEE et al., 2015). No contexto
brasileiro, Ribeiro e Rabelo (2020) evidenciaram que pacientes que evoluiram com &bito
apresentavam média de idade de 69,3 anos, enquanto aqueles com evolugdo favoravel tinham
média de 59,6 anos, refor¢ando a associagdo entre idade e pior progndstico. Entretanto, a
relacdo entre idade cronoldgica e desfechos apds a GDP ndo ¢ exclusivamente dependente da
idade isolada. Estudos contemporaneos destacam que fatores como status funcional,
fragilidade, reserva fisiologica e presenga de comorbidades tém impacto mais relevante do que
a idade em si (HACKERT et al., 2020; GREENBLATT et al., 2011).

Isso pode explicar, em parte, o comportamento observado no presente estudo, no qual a
pior sobrevida concentrou-se em uma faixa etdria intermediaria (61-65 anos), € ndo nas mais
avancadas. Uma hipdtese plausivel ¢ a heterogeneidade bioldgica e clinica dessa populacao,
incluindo possivel maior propor¢do de tumores agressivos ou pacientes com menor reserva
funcional ndo capturada pelas variaveis analisadas. No presente estudo, esse achado parece ser
parcialmente sustentado pelo perfil histopatologico dos pacientes nessa faixa etaria, uma vez
que, entre os 10 pacientes com idade entre 61 e 65 anos, todos apresentavam tumores
periampulares malignos, sendo 8 com adenocarcinoma pancredtico ductal, 1 com carcinoma
ampular ¢ 1 com adenocarcinoma duodenal. Esse predominio de neoplasias malignas,
sobretudo de adenocarcinoma pancredtico ductal, reconhecidamente mais agressivo, pode ter
contribuido para a menor sobrevida observada nesse grupo. Além disso, a idade pode
influenciar indiretamente os desfechos por impactar a indicag@o e a tolerancia ao tratamento
multimodal. Pacientes mais idosos frequentemente apresentam menor acesso ou menor
tolerancia a quimioterapia adjuvante, o que pode comprometer o controle oncoldgico a longo
prazo (HIDALGO et al., 2015). Assim, a sobrevida ndo depende apenas do procedimento
cirargico, mas da integragdo com terapias sistémicas e do acompanhamento pds-operatorio
adequado. Dessa forma, os achados do presente estudo sugerem que a idade, embora relevante,
deve ser interpretada de maneira contextualizada. A analise isolada por faixas etdrias pode nao

capturar completamente a complexidade dos determinantes progndsticos. A incorporagio de
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variaveis como fragilidade, performance status e carga tumoral pode fornecer uma avaliagao
mais precisa do risco.

Embora o género, ndo ter dislipidemia, ser tabagista, ter o diagnostico e
colangiocarcinoma e ter linfonodo positivo ressecado tenham sido previsores de Obito, a
sobrevivéncia cumulativa para estas varidveis ndo obteve diferengas estatisticas significativas.

A andlise estatistica realizada para as varidveis continuas do presente estudo demonstrou
que os pacientes que evoluiram para 6bito apresentaram aumento significativo no niimero de
linfonodos ressecados, conforme previamente discutido. Além disso, permaneceram por mais
tempo internados em unidade de terapia intensiva, o que ¢ consistente com maior gravidade
clinica e necessidade de suporte intensivo. Esses pacientes também apresentaram niveis séricos
de bilirrubina total significativamente mais elevados. Estudo conduzido por Winter et al. (2006)
demonstrou que a morbidade perioperatdoria em pacientes submetidos a GDP ¢ de
aproximadamente 38%. Pacheco (2012) evidenciou complicagdes em 51,40% dos pacientes
submetidos ao procedimento. Da mesma forma, Rocha et al. (2006) relataram taxas de
complicacdes pos-operatorias de até 58%. No presente estudo, entre os pacientes vivos no
ultimo seguimento (VLS; n=56), 46 (82,14%) apresentaram algum tipo de complicagdo pds-
operatdria. Entre os pacientes com 6bito registrado (OR; n=54), 46 (85,18%) evoluiram com
complicacdes. Considerando o total da amostra (n=110), a incidéncia global de complicagdes
pos-operatorias foi de 83,63%. Observou-se ainda que a presenga de complicagdes esteve
associada a maior tempo de internag@o hospitalar. A média de permanéncia foi de 17,02 dias
nos pacientes com complicagdes, enquanto nos pacientes sem complicagdes foi de 8,61 dias.
Esses achados estdo em concordancia com dados previamente descritos na literatura
(RIBEIRO; RABELO, 2020). Apesar da elevada frequéncia de complicagdes, ndo foi
identificada associagao estatisticamente significativa entre sua ocorréncia e o desfecho de dbito
no presente estudo, conforme ja discutido.

O aumento dos niveis séricos de bilirrubina total observado nos pacientes que evoluiram
para 6bito no presente estudo encontra respaldo na literatura como marcador indireto de maior
gravidade da doenga. A ictericia ¢ frequentemente o primeiro sinal clinico nos tumores
periampulares, sobretudo naqueles localizados na cabe¢a do pancreas, refletindo obstrugdo
biliar significativa (AMICO et al., 2016; SARAEE et al., 2015; WINTER et al., 2006). Valores
elevados de bilirrubina, especialmente acima de 10 mg/dL, tém sido associados a maior risco
de complicagdes pds-operatérias e pior prognostico, possivelmente em decorréncia de

disfuncdo hepética, maior risco infeccioso e atraso no tratamento cirargico ou sistémico (FANG
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et al., 2013; VAN DER GAAG et al., 2010). Além disso, niveis persistentemente elevados no
periodo pré-operatdrio podem refletir doenga mais avangada ou maior comprometimento local,
contribuindo para desfechos desfavordveis. No que se refere ao marcador tumoral CA 19-9,
embora o presente estudo ndo tenha demonstrado associacao estatisticamente significativa com
o desfecho de obito, a literatura sugere papel prognostico relevante em contextos especificos.
Niveis elevados de CA 19-9 no pré-operatorio, particularmente acima de 37 U/mL, ja estdo
associados a presenca de doenga avangada. Valores superiores a 500 U/mL ou 1000 U/mL tém
sido correlacionados com menor ressecabilidade, maior taxa de comprometimento linfonodal e
reducdo da sobrevida global (HARTWIG et al., 2013; FERRONE et al., 2006). Entretanto, sua
interpretagdo deve ser cautelosa, especialmente em pacientes ictéricos, uma vez que a colestase
pode levar a elevagdes falsas desse marcador. Assim, recomenda-se, sempre que possivel, a
reavaliacdo do CA 19-9 ap6s drenagem biliar para melhor acuracia prognostica. A auséncia de
associacdo entre CA 19-9 e Obito na presente casuistica pode ser explicada por fatores
metodolégicos e clinicos. Entre eles destacam-se o tamanho amostral, a heterogeneidade dos
tumores incluidos e a interferéncia da ictericia nos niveis séricos do marcador. Dessa forma,
embora o CA 19-9 seja amplamente utilizado como ferramenta prognoéstica, sua utilidade
isolada ¢ limitada. A interpretacdo deve ser integrada a outros parametros clinicos, laboratoriais
e anatomopatologicos. Em sintese, os achados do presente estudo reforcam que a
hiperbilirrubinemia pré-operatdria pode estar associada a pior evolugao clinica. Por outro lado,
o papel do CA 19-9 como preditor isolado de mortalidade permanece controverso. A avaliagao
combinada desses marcadores, juntamente com fatores como estadiamento tumoral, grau
histologico e status linfonodal, representa abordagem mais adequada para estratificacao
prognostica em pacientes submetidos a GDP.

A andlise da presente coorte demonstrou que a realizagdo de ressec¢do venosa
portomesentérica com reconstru¢do nao esteve associada a aumento da morbidade pods-
operatdria. Observou-se, ao contrario, menor frequéncia de complica¢des nesse grupo, com
associacdo estatisticamente significativa e redug¢do do risco estimado (OR = 0,188; 1C95%:
0,062-0,569). Esse achado, embora inicialmente contraintuitivo, encontra respaldo parcial na
literatura recente, que tem demonstrado que, em centros de alto volume, a ressec¢do venosa
durante a GDP pode ser realizada com taxas de complicagdes comparaveis as da ressec¢ao
padrdo. Estudos multicéntricos indicam que a morbidade global apdés GDP com ressec¢ao
venosa varia entre 40% e 60%, valores semelhantes aos observados em procedimentos sem

resseccdo vascular, especialmente quando ha adequada padronizagdo técnica e experiéncia da
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equipe (RIEDIGER et al., 2006; TSENG et al., 2004). Além disso, anélises contemporaneas
sugerem que a necessidade de ressec¢ao venosa esta mais relacionada a extensao local do tumor
do que a um aumento inerente do risco cirurgico. Em séries de centros especializados, a
mortalidade perioperatdria nesses casos permanece abaixo de 5%, e a incidéncia de
complicacdes graves ndo difere significativamente quando comparada a pacientes submetidos
a GDP sem ressec¢ao vascular (CHUA et al., 2020; DEL CHIARO et al., 2017). Esses dados
reforcam que a ressec¢do venosa, quando tecnicamente factivel, ndo deve ser considerada
contraindicacdo a cirurgia com inten¢do curativa. No presente estudo, a menor taxa de
complicagdes no grupo submetido a ressec¢do venosa pode refletir viés de sele¢do. Pacientes
selecionados para esse tipo de abordagem frequentemente apresentam melhor performance
clinica e sdo operados em contexto de planejamento pré-operatdrio mais rigoroso. Além disso,
a execugdo do procedimento por equipes experientes pode reduzir complicagdes técnicas, como
sangramento e trombose venosa, que historicamente eram temidas nesse cendrio. Esse
fendmeno também foi observado por outros autores, que destacam a importancia da
centralizacdo dos casos complexos em centros de referéncia para otimizacdo dos resultados
(VAN ROESSEL et al., 2018). Outro aspecto relevante ¢ que a resseccdo venosa amplia a
ressecabilidade em tumores borderline, permitindo obten¢do de margens livres (RO), fator
diretamente associado a melhor sobrevida. Assim, a auséncia de aumento de morbidade
observada nesta andlise reforca o conceito atual de que a ressec¢do vascular deve ser
incorporada de forma criteriosa na estratégia cirtirgica dos tumores periampulares localmente
avancados, desde que realizada em ambiente especializado. Portanto, os resultados desta
pesquisa corroboram a tendéncia contemporanea de que a ressec¢ao venosa portomesentérica,
quando indicada e executada por equipes experientes, ndo implica necessariamente maior risco
de complicagdes pds-operatorias. Ao contrario, pode refletir adequada selecdo de pacientes,
planejamento cirtirgico refinado e expertise técnica, elementos fundamentais para a obtengdo
de bons desfechos em cirurgia pancreatica complexa.

Finalmente, os achados do presente estudo demonstram uma taxa de mortalidade
perioperatoria (30 dias) de 3,63% em pacientes submetidos 8 GDP no Hospital Universitario
Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara entre 2015 e 2023, resultado que se encontra
alinhado com os padrdes contemporaneos de centros especializados. Nas Ultimas décadas,
houve redugdo expressiva da mortalidade associada a esse procedimento. Estudos classicos
demonstram queda de taxas superiores a 20-30% na década de 1970 para valores inferiores a

5% em centros de alto volume (WINTER et al., 2006). Atualmente, servigos de referéncia
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relatam mortalidade perioperatéria entre 1% e 4%, refletindo avangos na técnica cirurgica,
anestesia, cuidados intensivos e selecdo adequada dos pacientes (TOWNSEND et al., 2023;
HERRERA et al., 2019). Em contraste, instituigdes com menor volume cirirgico ainda
apresentam taxas mais elevadas, podendo atingir 10-20%, o que refor¢a a importancia da
centralizacdo desses procedimentos (SARAEE et al., 2015). Nesse contexto, a taxa observada
nesta casuistica refor¢a a seguranga do procedimento quando realizado em ambiente
especializado. Além disso, os fatores associados ao desfecho desfavoravel, como maior nimero
de linfonodos positivos ressecados e maior tempo de permanéncia em unidade de terapia
intensiva, refletem principalmente a gravidade da doenga e a complexidade clinica dos
pacientes. Esses achados estdo em consonancia com a literatura, que aponta o estadiamento
tumoral e o comprometimento linfonodal como determinantes centrais do progndstico apos a
ressec¢do pancreatica (VAN ROESSEL et al., 2018). Adicionalmente, a auséncia de associa¢ao
significativa entre a maioria das variaveis pds-operatorias e o desfecho sugere que, em cenarios
contemporaneos, a mortalidade perioperatoria estd menos relacionada as complicagdes
cirurgicas isoladas e mais vinculada ao perfil biologico do tumor e as condigdes clinicas basais
do paciente. Essa observagdo reforga o papel da avaliagdo multidisciplinar e da estratificacao
pré-operatoria de risco como etapas fundamentais no manejo dos tumores periampulares.
Portanto, os resultados do presente estudo corroboram a literatura atual ao demonstrar que a
GDP pode ser realizada com baixas taxas de mortalidade perioperatoria em centros
especializados. Ao mesmo tempo, evidenciam que os desfechos clinicos permanecem
fortemente influenciados por fatores oncologicos, especialmente o comprometimento
linfonodal e a agressividade tumoral, destacando a necessidade de abordagens integradas e

individualizadas no tratamento desses pacientes.
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6. CONCLUSAO

A taxa de mortalidade pos-operatdria (30 dias) foi de 3,63%.

A probabilidade de sobrevivéncia estimada foi de 84,30% em 3 meses, 75,50% em 6
meses € 68,00% em 12 meses. O tempo médio até o desfecho obito foi de 15,27 meses e a média
de sobrevida global foi de 48,53 meses.

Em relacdo as complicagdes pos-operatorias, observou-se elevada taxa de morbidade,
presente em 83,6% dos pacientes. As principais complicacdes identificadas foram infecgdes
(60,9%), fistula pancreatica (41,8%), retardo do esvaziamento géstrico (25,4%) e sangramento
(22,7%). Complicagdes menos frequentes incluiram complicagdes pulmonares (6,3%), fistula
biliar (4,5%) e vazamento de gastrojejunostomia (0,9%).

Quanto a analise comparativa da sobrevida entre os diferentes tumores periampulares,
a presenca de adenocarcinoma ductal pancreético esteve associada a reducdo significativa da
sobrevida, evidenciando seu comportamento mais agressivo. Por outro lado, o
colangiocarcinoma ndo demonstrou diferenca significativa na sobrevida quando comparado aos
demais diagnosticos, embora tenha apresentado associagdo com o desfecho 6bito na andlise

global.
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APENDICES

APENDICE A — Instrumento de coleta de dados

Numero do formulario:

Caracteristicas demograficas

Data de nascimento: __ /  /
Idade: anos
Género:

[0 Masculino O Feminino
Caracteristicas pré-operatérias

Data do diagnostico: __ /  /

ASA:
[ ASA 1 - Paciente saudavel

[0 ASA 2 - Paciente com doenga sistémica leve

[0 ASA 3 - Paciente com doenga sistémica severa

[0 ASA 4 - Paciente com doenga sistémica severa com

ameaga constante a vida

Presenca de comorbidades:
O Sim
O Nao

Comorbidades
Doenca cardiaca (nfo considerar HAS)
Hipertensao arterial
Diabetes mellitus
Doenca renal cronica
Cancer metastatico
Cirrose
AVC prévio
Asma
DPOC

Se cincer concomitante, qual?

Se diabético antes da cirurgia, qual manejo:

O Controle de dieta

O Hipoglicemiante oral
O Insulina

O Nao se aplica

Uso de suplementacio com enzimas pancreaticas no

pré-operatorio:

Ooooooonomooao

Sim Nao

OoooooOoooononoaonno

Altura: m
Peso: kg
IMC: kg/m?

Status COVID-19:

O Sem diagnéstico prévio

O Diagnostico recente (dentro de 4 semanas)
O Diagnostico prévio (> 4 semanas antes)

O Desconhecido

Valores sanguineos pré-operatorios:

Hemoglobina (Hb) g/L
Creatinina (Cr) pmol/L
Albumina g/L
Bilirrubina total pmol/L
CA 199 U/ml

Terapia pré-operatoria:

00 Nenhuma

O Quimioterapia (QT)

O Radioterapia (RT)

O Quimioradioterapia (QT + RT)

O Quimioradioterapia sequencial (QT seguido de RT)

Se fez quimioterapia, qual regime usado:

Stent pré-operatorio:

O Nenhum

O Por CPRE

O Por drenagem transhepatica percutanea (PTBD)

O Falha de CPRE mas passagem por PTBD com sucesso
O Desconhecido



O Sim

0 Nao

[J Nao sabe

Caracteristicas da operacao

Data da cirurgia: __ / /

Abordagem:

O Aberta

O Laparoscépica

O Robotica

O Laparoscopica convertida para aberta
0 Robética convertida para laparoscopica
O Robotica convertida para aberta

Se aberta, qual incisdo:
[0 Mediana

[ Transversa

1 Bicostal

OEm"L"

0 Em "L" invertido

O Outra:

O Nao se aplica

Procedimento realizado:

O Pancreatoduodenectomia - Whipple

O Pancreatoduodenectomia - preservadora de piloro
0 Pancreatectomia distal com esplenectomia

O Pancreatectomia distal com preservagdo do bago
O Procedimento de drenagem de ducto pancreatico
(Puestow, Beger, Frey...)

O Pancreatectomia total com esplenectomia

O Pancreatectomia total com preservagdo do bago
O Enucleagéo

O Outro:

Realizada ressec¢do venosa portomesentérica e
reconstrucio:

O Sim [ Néo

Se realizada ressec¢do venosa portomesenterica, qual

técnica de reconstrucio:

O Tangencial

O End-to-end

O Com enxerto autdlogo ou cadavérico

O Enxerto com protese (biologico ou sintético)
O Nao se aplica

Realizada ressec¢io arterial (artéria mesentérica
superior ou artéria hepatica) e reconstrugio:

O Sim [ Nao
Procedimento estendido com ressec¢iio de orgaos
adjacentes:

O Sim [ Néo

Se ressec¢io de orgios adicionais, qual(is):

Duracio da cirurgia: horas minutos

Textura do pancreas:

[ Macio / Normal [ Duro / fibrético [0 Desconhecido

Tamanho do ducto pancreatico:

O<3mm [O3-10mm [O>10mm [ Desconhecido

Anastomose pancreatica:
O Nenhuma

O Pancreaticojejunostomia
O Pancreaticogastrostomia

Se realizada anastomose pancreatica, qual técnica
empregada:

O Ducto-mucosa

O Telescopagem / Invaginagao

00 Nao se aplica

Se pancreatectomia distal realizada, como foi feito o

fechamento do coto pancreatico remanescente:
Fechamento Sim N

Sutura manual O

Grampeador

Reforco da linha de grampeamento

b=}

Patch seromuscular

pancreatico
Patch com ligamento falciforme

Selagem com cola de fibrina
Malha de superficie ativa (Ex. Tachosil)

ooo oooogoao

O
O
O
Ligadura separada do ducto O
O
O
O

Perda sanguinea estimada no intraoperatorio:
litros

Transfusio sanguinea intraoperatoria:
unidades

Uso de stent pancreatico (ex. dreno cirurgico
percutineo...):

O Sim

O Nao

O Nao informado

Dreno cirdrgico:
O Sim
[0 Nao
[ Nao informado

Administragio de Octreotide no intra ou pés-
operatorio:
O Sim

0]
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[ Nao
[ N&o informado

Diagnéstico histolégico final:

[0 Adenocarcinoma pancreatico ductal

O Carcinoma ampular

O Adenocarcinoma duodenal

O Colangiocarcinoma

[0 Neoplasia neuroenddcrina

[ Pancreatite cronica

[0 Lesoes cisticas benignas

O IPMN (Intraductal papillary mucinous neoplasm)
[ Outro:

Tamanho do tumor:
[0 Nao se aplica

Invasao linfovascular:
O Sim

[0 Nao

[ Nao informado

[0 Nao se aplica

Classificacdo TNM AJCC 8‘ edicao titulo

O Tx O Nx O Mx
710 O NO OM1
[ Tis N1 M2
OT1 N2
OTla [OIN3
OTib
OTic
T2

T3

O0T3a
O 7T3b
14

Numero total de linfonodos ressecados:

Numero total de linfonodos positivos ressecados:

Invasio perineural:
O Sim

O Nao

[0 Nao informado

[0 Nao se aplica

Envolvimento histologico da veia porta (se teve
resseccio de veia porta):

O Sim

O Nao

[0 Nao informado

Grau histolégico (para todos os cAnceres):
O Gx
OGt
OG2
0OG3
OG4

Margens de ressec¢iio (para todos os cinceres):
ORO
ORI
OR2

Se ressec¢io R1/R2, margens para

duodenoiancreatectomias ior iualiuer cancer:

Superficie anterior

Margem posterior

Margem da Veia mesentérica superior
Margem da Artéria mesentérica superior
Margem da transec¢iio pancreatica / colo

Estadio (para todos os cinceres):

ao
O1A
O1B
O oA
OB
Onr
orv

Margem do duodeno proximal / margem
astrica

Margem do ducto biliar comum

Margem distal do duodeno

Margem da ressecio da veia porta

ooQo ooooono
ooo oooooo
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Curso pos-operatdrio desde a cirurgia até a alta/desfecho

Tempo de internacio em UTI: dias Necessidade de insulina para controle
glicémico no pos-operatorio:
Tempo de internacio hospitalar pés-operatéria: dias O Sim
. . i . . O Nao
Transfusio sanguinea no pos-operatério: unidades

[J Néo informado

Ocorréncia de complicacdes e mortalidade perioperatéria

Classificacdo Clavien-Dindo para complicacdes:

Grau de Definigao
Classificagao
Grau | - Qualquer desvio do curso p Ideal sem de ou de
cirirgicas, e - Regimes séo: drogas

analgésicos, diuréticos, eletrolitos, e fisioterapia. Esta categoria também inclui feridas operatérias drenadas 4 beira do
leito

Grau Il - Requer tratamento 1armaoolag\co com dTDgElS diferentes daquelas para grau 1-
sanguinea e nutrigdo parenteral total também estao incluidas

Grau lll Exige cirirgica, ou 4 Iil a. Intervengdo sem
anestesia geral

1l b. Intervengao sob
anestesia geral

Grau IV Complicagao com Risco de vida (incluindo SNC) * Necessidade de UTI IV a. Disfungdo de um
56 6rgao (incluindo
didlise)

IV b. Disfungao de
mdltiplos 6rgaos

Grau V Morte do Paciente
Sufixo "d” Se o paciente persiste com uma complicagdo no momento da alta o sufixo "d” (para
Dy ) & adici parao grau de Esta marca indica a

necessidade de seguimento futuro para avaliar completamente a complicagao

*Hemorragia encefalica, AVC isquémico, sangramento subaracnoideo, mas exclui acidentes isquémicos transitdrios.

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

Complicacio Grau de classificacio
plica¢ I Ila IIb IVa IVb Sufixo “d”

I \4

Retardo do esvaziamento gastrico O O O | O O O O
Fistula pancreatica O O O O O O O O
Sangramento pos-operatorio O O O O O O O O
Fistula biliar O O O O O O O |
Vazamento da gastrojejunostomia O O O | O O O O
Vazamento de quilo O O O O O O O O
Trombose de veia porta O O O O O O O O
Complicacées pulmonares (Ex.: TEP) O O O O O O O O
Complicagbes gastrointestinais (Ex. ileo, diarreia...) O O O O O O O O
Complicacdes cardiacas O O O O O O O a
Complicacgées urolégicas O O O O O O O a
Infec¢do O O O O O O O O
Complicac¢bes neurolégicas O O O O O O O a
COVID-19 O O O O O O O |
Outra complicacio: O O O O O O O a
Outra complicacio: O O O O O O O |
Outra complicacio: O O O O O O O a
Causa da morte: O Néo se aplica Data do ébito: __ /  /

Grau da fistula pancreatica (ISGPS):

O Grau A - sem queixas, aparecimento da fistula ndo aumentou tempo de internagéo hospitalar

O Grau B - pacientes em jejum, necessidade de NPT ou dieta enteral, posicionamento de dreno, uso de ATB, Octreotide,
tempo de internagdo maior

O Grau C - Pacientes em sepse, necessidade de reabordagem cirurgica, internagdo em UTI, risco de morte

O Sem fistula

Grau do retardo do esvaziamento gastrico (ISGPS):
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O Grau A - SNE necessaria por 4-7 dias ou reinsergdo > 3° DPO / Incapaz de tolerar ingestéo oral solida apds 7° DPO / Com
ou sem vOmitos ou distensdo gastrica / Com ou sem uso de procinéticos

O Grau B - SNE necessaria por 8-14 dias ou reinser¢do > 7° DPO / Incapaz de tolerar ingestdo sélida oral por 14 dias / Com
vOmitos e/ou distensdo gastrica / Com uso de procinéticos

O Grau C - SNE necessaria por > 14 dias ou reinser¢ao > 14° DPO / Incapaz de tolerar ingesto solida oral por 21 dias de PO
/ Com vOmitos e/ou distensdo gastrica / Com uso de procinéticos

O Sem retardo do esvaziamento gastrico

Grau da fistula biliar (ISGPS):

O Grau A - Fistula biliar que ndo requer ou requer pequena mudanga no manejo clinico

O Grau B - Fistula biliar que requer mudanga no manejo clinico (procedimento diagnostico ou intervencionista adicional)
mas sem laparotomia ou fistula grau A durando mais de 1 semana

O Grau C- Fistula biliar que requer laparotomia

O Sem fistula biliar

Grau do sangramento pos-operatorio (ISGPS):

O Grau A - precoce/leve: Observagdo. Sem consequéncia terapéutica.

O Grau B - Precoce e severa ou tardia e leve: Raramente ameaga a vida. TC, Angiografia, embolizagdo ou cirurgia.
O Grau C - Tardia/severa: Ameagadora a vida. TC, angiografia, endoscopia, embolizagdo, cirurgia.

O Sem sangramento

Complicagoes adicionais desde a alta hospitalar até 90 dias de pos-operatorio

Tipo de complicacio adicional

Grau de classificagiio _Intervalo
Complicagio IIla IIIb IVa IVb V | Sufixo “d” apos
cirurgia
O O O O O O O O
O O O O O O O O
O O O O O O O O
O O O O O O O O
O O O O O O O O
O O O O O O O O
Readmissédo hospitalar dentro de 90 dias apés a cirurgia (para todo cincer):
O Sim [ON&o O Nao informado
Insuficiéncia pancredtica
Administracdo de insulina nos 90 dias de pés- Oferecido RT ao paciente dentro de 90 dias de pés-
operatorio: operatorio (para qualquer cincer):
O Sim [ON&do O Nao informado O Sim [ON&do [ONao informado
Suplementaciio de enzimas pancreaticas nos 90 dias de Tipo de RT:
pos-operatério: O External Bean Radiation therapy
O Sim [Nido O Néo informado O Intensity-modulated Radiation therapy (IMRT)

[ Stereotactic Body Radiation therapy (SBRT)
[0 Image-guided radiation therapy (IGRT)
O Volumetric modulated arc therapy (VMAT)

Quimioterapia adjuvante

Oferecido QT ao paciente dentro de 90 dias de pods-

operatério (para qualquer cancer): O Outro tipo:
OSim [ONio O Nio informado 0 Sem informagdo
Regime de QT: Seguimento

[0 Néo se aplica

Data do ultimo retorno/contato: __ /__ /

Vivo ou Morto?
O Vivo [ Morto
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APENDICE B — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para

pacientes em acompanhamento

Prezado(a) Senhor(a)

Vocé esta sendo convidado(a) a participar como voluntario(a) de uma pesquisa denominada
“RESULTADOS CLINICO-CIRURGICOS E SOBREVIDA DE PACIENTES SUBMETIDOS A
GASTRODUODENOPANCREATECTOMIAS”. Esta pesquisa estd sob a responsabilidade do(a)
pesquisador(a) XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX, Professor(a) da Universidade Federal do Ceara (UFC)
e tem como objetivo analisar os resultados clinico-cirurgicos e sobrevida de pacientes submetidos a
gastroduodenopancreatectomias. Esta pesquisa tem por finalidade a contribui¢do dos dados sobre a
ocorréncia de complicagdes, a mortalidade perioperatdria e a sobrevida desses pacientes, com possiveis
subsidios para embasar protocolos assistenciais e politicas publicas.

Neste sentido, solicitamos sua colaboracdo mediante a assinatura desse termo. Este documento,
chamado Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), visa assegurar seus direitos como
participante. ApOs seu consentimento, assine todas as paginas e ao final desse documento que esta em
duas vias. O mesmo, também sera assinado pelo pesquisador em todas as paginas, ficando uma via com
vocé participante da pesquisa e outra com o pesquisador. Por favor, leia com atengao e calma, aproveite
para esclarecer todas as suas dividas. Se houver perguntas antes ou mesmo depois de indicar sua
concordancia, vocé podera esclarecé-las com o pesquisador responsavel pela pesquisa através do
seguinte telefone: Prof.(a) XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX, telefone Xxxxxxxxxxxxxx. Se, mesmo assim, as
davidas ainda persistirem vocé pode entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa em Seres
Humanos do Hospital Universitario Walter Cantidio (CEP/HUWC), que acompanha e analisa as
pesquisas cientificas que envolvem seres humanos, no endereco Av. da Universidade, 2853 - Benfica,
Fortaleza - CE, CEP 60020-181, telefone +55 85 3366-8589 ou 9 9267-4630, e-mail:
cephuwc@huwc.ufc.br; no horario de atendimento ao publico, 7h &s 15h:30 min, com intervalo de 30
min para almog¢o (11h30min as 12h). Se preferir, pode levar este Termo para casa e consultar seus
familiares ou outras pessoas antes de decidir participar. Esclarecemos mais uma vez que sua participagdo
¢ voluntaria, caso decida ndo participar ou retirar seu consentimento a qualquer momento da pesquisa,
nao havera nenhum tipo de penalizacgdo ou prejuizo e o pesquisador estara a sua disposicao para qualquer
esclarecimento.

A pesquisa tem como justificativa: Embora exista uma vasta literatura mundial sobre a morbidade
e mortalidade da duodenopancreatectomia, ainda sdo necessarios estudos mais completos e aplicados na
realidade local, para identificacdo e confirmagao de fatores de risco, assim como fatores prognodsticos,
tanto em relacdo a caracteristicas pré-operatorias, quanto intra-operatdrias e histopatologicas.

Dentre os riscos deste estudo, ha possibilidade de quebra da confidencialidade dos dados que
ocasione a identificagdo do participante. Para contornar esse risco, todos os dados obtidos serdo
registrados em formularios apenas com codigos € o pesquisador se compromete a manter o
armazenamento seguro de todos os documentos relacionados a pesquisa durante o acesso, analise ¢
publicacdo das informagdes referentes ao estudo. Ha, também, o risco de vieses de informagao, tendo
em vista tratar-se de dados retrospectivos. Para contornar o risco de vieses de informagdes, os
pesquisadores se comprometem a analisar o conteudo total dos prontuarios, com avaliagao criteriosa das
informagdes antes do registro no instrumento de coleta de dados.

Em contrapartida, o estudo apresenta como beneficio o fornecimento de informagdes sobre a
ocorréncia de complicagdes, mortalidade perioperatoria e sobrevida de pacientes submetidos a
gastroduodenopancreatectomias, que podem ser uteis na elaboracdo de protocolos assistenciais e
elaboragdo de politicas publicas direcionadas a esse publico-alvo. Além disso, os resultados obtidos
podem favorecer o planejamento de intervengdes com vistas a melhoria da seguranca do paciente,
qualidade da assisténcia e resultados clinicos dos pacientes.

Sua participa¢do consistira em fornecer consentimento para que os pesquisadores do estudo
possam consultar o prontudrio do paciente e extrair informagdes importantes para avaliar os resultados
clinicos ¢ a sobrevida de individuos que realizaram gastroduodenopancreatectomias. O tempo de
preenchimento do instrumento de coleta de dados ¢ de aproximadamente 20 minutos.
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Os resultados obtidos nesta pesquisa serdo utilizados para fins académico-cientificos (divulgagao
em revistas e em eventos cientificos) e os pesquisadores se comprometem a manter o sigilo e identidade
andnima, como estabelecem as Resolugdes do Conselho Nacional de Satde n°. 466/2012 e 510/2016 ¢
a Norma Operacional 01 de 2013 do Conselho Nacional de Satde, que tratam de normas
regulamentadoras de pesquisas que envolvem seres humanos. E vocé tera livre acesso as todas as
informagdes e esclarecimentos adicionais sobre o estudo, bem como lhe é garantido acesso a seus
resultados.

Esclareco ainda que vocé nao terd nenhum custo com a pesquisa, € caso haja por qualquer motivo,
asseguramos que vocé serd devidamente ressarcido. Nao havera nenhum tipo de pagamento por sua
participacao, ela é voluntaria. Caso ocorra algum dano comprovadamente decorrente de sua participacao
neste estudo vocé podera ser indenizado conforme determina a Resolugao 466/12 do Conselho Nacional
de Saude, bem como lhe serd garantido a assisténcia integral.

Apos os devidos esclarecimentos e estando ciente de acordo com os que me foi exposto, eu
declaro que aceito participar
desta pesquisa, dando pleno consentimento para uso das informag¢des por mim prestadas. Para tanto,
assino este consentimento em duas vias, rubrico todas as paginas e fico com a posse de uma delas.

Local e data:

Assinatura do Participante

Assinatura do Pesquisador Responsavel
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APENDICE C - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para

pacientes que nio estio em acompanhamento

CONVITE DE PARTICIPACAO (ANTES DO TCLE)
Prezado(a),

Este questionario foi desenvolvido para compreender os resultados clinico-cirurgicos e sobrevida de pacientes
submetidos a gastroduodenopancreatectomias.

O instrumento faz parte da pesquisa intitulada “RESULTADOS CLINICO-CIRURGICOS E SOBREVIDA DE
PACIENTES SUBMETIDOS A GASTRODUODENOPANCREATECTOMIAS”, que foi revisada e
APROVADA pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital Universitario Walter Cantidio
(CEP/HUWC), com o numero de registro CAAE (a ser definido) e parecer n.° (a ser definido).

O pesquisador responsavel pela pesquisa ¢ Prof.(a) XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX, telefone XXXXXXXXXXXXX,
professor(a) assistente/adjunto da Universidade Federal do Ceard (UFC), que pode ser contatado a qualquer
momento pelo e-mail: XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX ou pelo telefone XXXXXXXXXXXX.

Sua participag@o consistira em fornecer consentimento para que os pesquisadores do estudo possam consultar o
prontudrio do paciente e extrair informagdes importantes para avaliar os resultados clinicos e a sobrevida de
individuos que realizaram gastroduodenopancreatectomias. O tempo de preenchimento do instrumento de coleta
de dados, que sera realizado pelos proprios pesquisadores, ¢ de aproximadamente 20 minutos. Os dados coletados
serdo tratados, mantendo sigilo em relagdo aos participantes.

Se vocé aceitar participar desta pesquisa, o Termo de Consentimento Livre ¢ Esclarecido sera apresentado na
sequéncia, para seu esclarecimento completo e concordancia total na participagao.

Vocé gostaria de continuar?
[ Sim
[0 Nao

Observagdo:

Se “sim”: seguira para o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.
Se “ndo”: aparecera uma mensagem de agradecimento - Muito obrigado pela sua atengao!

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

N° do projeto CAAE

Titulo do projeto: Resultados clinico-cirurgicos e sobrevida de pacientes submetidos a
gastroduodenopancreatectomias

Pesquisador responsavel: Prof.(a) XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX

Instituicdo: Hospital Universitario Walter Cantidio da Universidade Federal do Ceara

Vocé esta sendo convidado(a) a participar como voluntario(a) de uma pesquisa cujo objetivo ¢ analisar os
resultados clinico-cirurgicos e sobrevida de pacientes submetidos a gastroduodenopancreatectomias. Esta pesquisa
tem por finalidade a contribuicdo dos dados sobre a ocorréncia de complicagdes, a mortalidade perioperatoria e a
sobrevida desses pacientes, com possiveis subsidios para embasar protocolos assistenciais e politicas publicas.

Sua participag@o consistira em fornecer consentimento para que os pesquisadores do estudo possam consultar o
prontudrio do paciente e extrair informagdes importantes para avaliar os resultados clinicos e a sobrevida de
individuos que realizaram gastroduodenopancreatectomias. O tempo de preenchimento do instrumento de coleta
de dados, que sera realizado pelos proprios pesquisadores, ¢ de aproximadamente 20 minutos. Os dados coletados
serdo tratados, mantendo sigilo em relagdo aos participantes.

Quanto aos riscos envolvidos decorrentes da participagdo nessa pesquisa, ha possibilidade de quebra da
confidencialidade dos dados que ocasione a identificagdo do participante. Para contornar esse risco, todos os dados
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obtidos serdo registrados em formularios apenas com codigos e o pesquisador se compromete a manter o
armazenamento seguro de todos os documentos relacionados a pesquisa durante o acesso, analise e publicagdo das
informagoes referentes ao estudo. Ha, também, o risco de vieses de informacao, tendo em vista tratar-se de dados
retrospectivos. Para contornar o risco de vieses de informagdes, os pesquisadores se comprometem a analisar o
conteudo total dos prontudrios, com avaliagao criteriosa das informagdes antes do registro no instrumento de coleta
de dados.

Em contrapartida, o estudo apresenta como beneficio o fornecimento de informagdes sobre a ocorréncia de
complicagdes, mortalidade perioperatoria e sobrevida de pacientes submetidos a gastroduodenopancreatectomias,
que podem ser uteis na elaboragdo de protocolos assistenciais e elabora¢do de politicas publicas direcionadas a
esse publico-alvo. Além disso, os resultados obtidos podem favorecer o planejamento de intervengdes com vistas
a melhoria da seguranca do paciente, qualidade da assisténcia e resultados clinicos dos pacientes.

Sua participa¢@o na pesquisa € totalmente voluntaria, ou seja, ndo ¢ obrigatoria. Caso vocé decida ndo participar,
ou ainda, desistir de participar e retirar seu consentimento, ndo havera nenhum prejuizo relacionado a sua avaliagdo
ou ao seu acesso aos servigos de saude.

Nao esta previsto nenhum tipo de pagamento pela sua participagdo na pesquisa e vocé ndo tera nenhum custo com
respeito aos procedimentos envolvidos, a ndo ser o tempo destinado ao consentimento de participagao.
Ressaltamos também que ndo serd necessaria a captacao de imagem e voz por meio de gravagio, filmagem e/ou
fotos. Os dados coletados durante a pesquisa serdo sempre tratados confidencialmente. Os resultados serdo
apresentados de forma conjunta, sem a identificagdo dos participantes, ou seja, 0 seu nome nao aparecera na
publicagdo dos resultados.

Se houver perguntas antes ou mesmo depois de indicar sua concordancia, vocé podera esclarecé-las com o
pesquisador responsavel pela pesquisa através do seguinte telefone: Prof.(a) XXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXXX,
telefone xxxxxxxxxxxxx. Se, mesmo assim, as duvidas ainda persistirem vocé pode entrar em contato com o
Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital Universitario Walter Cantidio (CEP/HUWC), que
acompanha e analisa as pesquisas cientificas que envolvem seres humanos, no enderego Av. da Universidade,
2853 - Benfica, Fortaleza - CE, CEP 60020-181, telefone +55 85 3366-8589 ou 9 9267-4630, e-mail:
cephuwc@huwec.ufc.br; no horario de atendimento ao ptiblico, 7h 4s 15h:30 min, com intervalo de 30 min para
almogo (11h30min as 12h). Se preferir, pode levar este Termo para casa e consultar seus familiares ou outras
pessoas antes de decidir participar. Esclarecemos mais uma vez que sua participacdo ¢ voluntaria, caso decida ndo
participar ou retirar seu consentimento a qualquer momento da pesquisa, ndo havera nenhum tipo de penalizagao
ou prejuizo e o pesquisador estard a sua disposi¢ao para qualquer esclarecimento.

Eu, apos a leitura ou a escuta da leitura deste documento, estou suficientemente informado, ficando claro que
minha participagdo ¢ voluntaria e que posso retirar este consentimento a qualquer momento sem penalidades ou
perda de qualquer beneficio. Estou ciente também dos objetivos da pesquisa, dos procedimentos, dos possiveis
danos ou riscos deles provenientes e da garantida de confidencialidade. Diante do exposto e da espontanea vontade,
expresso minha concordancia em participar deste estudo.

O Confirmo meu consentimento para participagio no estudo
O Nio desejo participar deste estudo



APENDICE D — Anuéncia do Hospital Universitirio Walter Cantidio da

Universidade Federal do Ceara

)
8§ i ) A EBSERH
COMPLEXO HOSPITALAR DA UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
Rua Pastor Samuel Munguba, n2 1290 - Bairro Rodolfo Teofilo
Fortaleza-CE, CEP 60430-372
- http://ch-ufc.ebserh.gov.br
Carta - SEI n2 177/2023 /SGPITS/GEP/CH-UFC-EBSERH

Fortaleza, data do assinatura eletronica.

CARTA DE ANUENCIA

1 Informo para oz devidos finz e efeitos legais, objetivando atender as eqenuas para a obtengdo de parecer
do Comite de Etica em Pesquiza com Serez Humanos, & como representants legal da Inztituicio, estar ciente do projeto de
pesquiza: “RESULTADOS CLNICO-CIRURGICOS E SOBREVIDA DE PACIENTES SUBMETIDOS A
GASTRODUODENOPANCREATECTOMIAS”, zob a respon.abildade do Pesquisador Pnncnpnl TARSO BUAIZ PEREIRA MARTINS.
2. Declaro sinds conhecer & cumprir as orientacdes & determinagdes fixadas na Resolugio n® 466, de 12 de
dezembro de 2012, do Conzelho Nacional de Saide e demais legizlagdes complementares.
3. No cazo do nio cumprimento, por parte do pesquisador, das determinacdes etica: e legaiz, 8 Gerencia de
Ensino & Pesquiza tem a libardade de retirar » anuéncia » gualquer momento da pezquisa sem penalizagio alguma.
4. Considerando que esta instituigdo tem condigdo para o desenvolvimento deste projeto, autorizo = sus
exacuclo nos termos propostos mediante a plens aprovagao do CEP competante.

(assinada eletronicamente)

Gerente de Ensino e Pesquusa
Sei Documento assinado eletronicamente por Taina Veras de Sandes Freitas, Chefe de Setor,
A @ em 29/08/2023, as 14:43, conforme horario ofidal de Brasilia, com fundamento no art. 62, caput, do
eletrénica Decreto n2 8.539, de 8 de outubro de 2015.

A autenticidade deste documento pode ser conferida no site https://s2i.ebserh.gov.or

",’“'-., {sei/controlador_externo.php?acao=documento_conferir&id orgao acesso_externo=0, informando o

¥ codigo verificador 32491322 e o codigo CRC 17878A3F.
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APENDICE E — Parecer consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa da

Universidade Federal do Ceara

UNIVERSIDADE FEDERAL DO W
CEARA PROPESQ - UFC

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADCS DO PROJETO DE PESQUESA

Thulo da Pecquica: RESULTADOS CLINICO-CIRURGICOS E SOSREVIDA DE PACIENTES
SUBMETIDO2 A GASTRODUCDENCPANCREATECTOMIAS

Pecquicador: TARZO BUAIZ PEREIRA MARTINS

Area Tematiox

Verclo: 2

CAAE: 79673223.7.00005054

Inctitulgdo Proponents: UNIVERSIDADE FEDERAL DO CEARA
Patrocinador Principal: Firanclamento Propdo

DADOCS DO PARECER
Namero do Parecer: £.613.376

Aprecentagdo do Projeto:

Estudo de coorte, com coleta de dados retrospectivos, a ser realizaco em um hosplal universksro co
Nordeste co Brasll. A populaglo do estude compreendera paclentes submetidos a
gasroducdencpancreatectomias no hospital universitano. A amosragem sera nSo probablistica, o 1po por
corveriinda, e a amosra minima necessaria pam © estudo, com Intervalo e condanca de S5%, sera de 1
paridpantes. Para coleta de dados, sera wilkzado um fomulério contendo varidvels demograficas, pré-
operatorias e ca operaglo, diapnéstico patoldgico final, curso pos-cperatteio desde a clrurgla até a
alta/des’echo, ocoréncla de complicagBes & mortalidace peroperatora. A partir desses dacos, sera
calculada a probablidace de scbrevida nos Imervalos de 3 meses, & meses e um ano. SerSo calculadas

estatisticas unl e bivariadas no software |BME 2P23E, versdo 26.0.

Objetivo da Pecquica:

Objedvo Primarioc

Analisar o5 resutiacos clinicos e sobrevida de pacientes submeldos a gastroduodenopancreateciomias.
Objedvo Secundarioc

Descrever as caracteristicas demograficas, pré-cperatorias e ca operaglo dos padentes submetidos a
gastroduccencpancreatectomias.

Endersga:  Rua Cel Nanes 30 Mea, 000

Basrax Rodtc Tesda CEF @
uF: CE Muskipta: FORTALEZA
Telfone: |05 0008344 Cwat comege@uicie

Pagrn Blan 00
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CEARA PROPESQ - UFC

Icenificar 0s resuliados clinkco-cirirgicos dos padentes submeticios a gastroducdenopancreaieciomias.
Rejacionar a mortalicade perioperandeia &3 caracteristicas e resultados clinico-Cirirgicos dos padentes
submetidos a gastroduodencpancreatectomias.

Analisar a sobrevida em 3 meses, 6§ meses ¢ um ano dos paclentes submetidos a
gastroduodenopancreatectomias.

Cardnuacic o Passcar: (4200

Avaliag0 dot Ricoos o Baneflolos:
Riscos:
Dentre 03 riscos deste estuco, ha possbillcade de quebra ca confidenclalicade dos cados Que ocasione a

Identficacdo co paricipante além de vazamento de dados e Informagles presentes no prontusrio. Para
tentar contornar esse risco, 1000s 03 cados obddos serlo registrados em

formularios apenas com codigos & © pesquisador se compromete 3 manter © AFMATENamentd Seguro de
%0cos 03 documentos refacionacos & pesquisa duranie 0 acessc, andlse e publicazdo das Informagles
referemes a0 estudo. Ha, também, o risco de vieses ce Informago, tendo em

vista raar-se de dados rerospecivos. Fara contomar o sco de vieses de Informagles, os pesquisadores
se comprometem 2 analisar © cone(do total cos prontusrics, com avallaglo criteriosa das InformagBes
antes do registro no Instrumento de coleta de cados.

Seneficios:

O estudo apresenta como beneficic o fomedmento de Informagles sobre os desfechos & sobrevica de
padentes submetidos a gastroduodenopancreateciomiss, que podem ser Utels na elaboragio de protocolos
assistendials e elsborago de poliicas piblicas dreclonadas a

esse piblico-ahvo. AlSm disso, 03 resultados obiidos podem favorecer o planejamento de Intervengles com
visias & meinoria da seguranca do padente, qualidade da assisiénda e resultados clinkcos dos pademes.

Comentarioc e Conclderagdec cobre a Pecquica:

Estudo de coorte, com coleta de dados retrospectivos, a ser realizaco em um hosplal universksro co
Nordeste co Brasll. A populagio do estudo compreendera paclentes submetidos a
gasToducdencpancreatectomias no hospital universitano. A amosragem sera nio probablifstica, o 1po por
comveriinda, e a amostra minima necessaria pam O estudo, com Inervalo de confanca de S5%, sera de 81
particioames.

Critério de Inchusdc:

Endersga:  Ruas Gl Nunes 30 Ne, 000

Basrx Rodtc Teata CEF e
uF: CE Musicipia: FORTALEZA
Tebfane: |05 0008344 Cmat covegeQuicse

Pagrn Bl on 00

97



UNIVERSIDADE FEDERAL DO w
CEARA PROPESQ - UFC %
Cannuacic o Passcar: 64206

Ter idace igual cu superor a 18 anos e fer skdo submeddo a gasoduddencpancreatectomia com intemacio
eledva ou via regulacio mo hospital universiisdo.

Critério de Excluslo:

Apresentar dacos incompletos em prontudrio que Impossitilitem a avaliaglo cos resuliados cinkco-ciurgicos
e sobrevica.

Conglderagdec cobre oc Termoe de aprecentaglo cbrigatdria:

Todos apresentacos.

Concluces cu Pendinolac e Lista de Inadequagdec:

Frojeto aprovado.

Conglderagdec Finalc a orftério do CEP:

Ecis parecer %ol slaborado baceado noc dooumentos abalxo relaclonados:

> Bocuments Erauho Fosiagem Tor
s =[FE JNFORWACBES_ BASICAE_DOF | 191TIaS —
SOUETO 326D oy 0144
S ey o oy
01:43:11 |PEREIRA MARTINZ
resposa_CeP_utima_utimo.pd’ 1112023 |TARS0 BUAR e
R N e g el o
Brochura 01:40:33 |PEREIRA MARTINZ
Broch.ra Pesaulzs | Sroein_HUWC.oF Q112023 |TARS0 SUARZ Foein
531 |eepzipa wamTivg
T Lo N e W Tl L=
e e o e S
Brochura 1908:33 |PEREIRA MARTINS
T T S [ R————
Brochura 1908:33 |PEREIRA MARTINZ
P.m NW’W mcE_Pm 190972023 | TARSO BUARZ Acsitn
e R [ T TR e s

Endersga:  Rua Cel Nanes 30 MNea, 000

L e CEF @
UF: CE Wusiipla: FORTALEZA
Telfone: (05060344 Cmal covegefuicee

Pagn €1 on 08
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Qe

Candreacic o Passcar: A0
Brochurs Pesaulsa | orojeto_mooelo_huwe oat 18:53:21 |FPEREIRA MARTING | Acsio
Brochrs Pesculsa | projeto_mooels_huwe pat 1202023 |TARSO BUAR Peawa00
- 48:53:21 PEREIRA MARTINZ
o carta_gde_anuencia.pa’ 19092023 |[TARSO BUAR Aceito
Insthu 3 18:41:10 |PEREIRA MARTINZ
o= carta_de_anuenciapa’ 190592023 |TARSO BUAR Postado
Insu e 18:41:10 |PEREIRA MARTINZ
At i e e
_ 18:40,35 | _—
Outros Fel_oeposkaropal 19052023 |TARSO BUAR Postado
_ 18:40:3% |PEREIRA MARTINS
Outros Tcud.pa’ 19052023 |TARSO BUAR Aceito
CEa e oo
16:40:07 _|PEREIRA MARTING.
TCLE / Termos de |isencac_tCle.por 190592023 |TARSO BUAR Aceito
Assenimenrto / 18:38:58 |PEREIRA MARTINZ
Jusificatiia ce
Rei¥ A (TR T [T T e
Assenimento / 18:38:58 |PEREIRA MARTINZ
Jusincativa ce
Auséncla [ _
O Aunorizacao_jnsttucional.po’ 19052023 |TARSO BUAR Aceito
Insthu - 18:38:11 |PEREIRA MARTINZ
T T AV S T b ieta - e 8
Instu e 18:38:1 PERZIRA MARTINZ
B & 7% T P I [ T e T [T S
pelo Pesquisador 22:46:00 |PEREIRA MARTINZ
RW
Orcamenio Oramento_CE= par ZRIDEI2023 |TARS0 BUAR Acein
S T e e o e i B Y o
T E o o T L2 s g
22:.38:45 |PEREIRA MARTINS
Folna o= Rosto Foiha_De_Rostopdf 302023 |TARSO BUAR Aceito
203615 | PERSIEA MARTING
SRuag80 do Pareoer:
Enderega:  Rus Cel. Nunes 3e N, 2000
Barax Roxte Teata CEF @aeam
Uk CE Musicipba: FORTALEZA
Telfone: |R5|AMG-8344 skt comepe@uicc

Pagrn Bl ow 00
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UNIVERSIDADE FEDERAL DO Plataforma
CEARA PROPESQ - UFC asil

Contivaco co Parecer: 6613.376

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:
Néo

FORTALEZA, 15 de Janeiro de 2024

Assinado por:
FERNANDO ANTONIO FROTA BEZERRA
(Coordenador(a))
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APENDICE F — Parecer consubstanciado do Comité de Etica em Pesquisa do

Hospital Universitario Walter Cantidio

HOSPITAL UNIVERSITARIO
WALTER CANTIDIO DA W
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
CEARA - HUWC/UFC

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
Elaborado pela Inctitulgso Copartioipante
DADOS DO PROJETO DE PECQUISA
Thulo da Pecquica: RESULTADCE CLINICO-CIRURGICOS E SCSREVIDA DE PACIENTES
SUBMETIDCES A GAESTRODUCDENCPANCREATECTOMIAS
Pecquicador: TARSO BUAIZ PEREIRA MARTING
Area Tomatiox
Verclo: 1
CAAE: 7T9673223.7.3001.5045
InctitulgSo Proponents: Hospital Universiisrio Walter Canticlod Universidace Feceral do
Patrocinador Principal: Firanclamento Prépde

DADCE DO PARECER
Namero do Parecer: £.628.143

Aprecent2g80o do Projeto:

Trata-se ce um estudo de coorte, com coleta de dacos retrospectivos. A populaglo do estuco
compreendera pacientes submetidos a gastrocucdencpancreatectomias no Hospital Univershsrio Walter
Cantidio (HUWC). Para coleta dos dados, nos prontusrios dos partidpantes ca pesquisa, sera utlizado um
formulario contendo varisvels demograficas, pré-operatorias e ca cperagdo, diagnosdco patokglce final,
curso pos cperattro cesde a clrurgla 2% a alta/desfecho, ocorréncia ce complicagBes & mortalidace
perioperatoria. A partir desses dados, sera calodada a protablidade ce scbrevida nos Intervalos de 3
meses, € mMeses e um ano.

O pesquisador dedne no projeto de pesquisa (Projeto_HUWC pdf postado em 14/11/2023) como criérios ce
InclusBo: pacientes malores de 96 anos que foram submeddos a cuodenopancresteciomia nos servicos de
Cirurgla Digesiva e Clrurgla Geral do HUWC no perfodo de janeiro de 2015 a dezembro ce 2023, Os
padenes com menos de 16 anos & os casos em que ndo for possivel coletar dados constam nos ciéros
de exclusio.

Os dacos 0o estudo serlo Insendos em bancos de cados & serdo processados no sotware 2P2S.

Objefivo da Pecquica:
Objedvo Geral:
Analisar o5 resuttacios clinicos e sobrevida de pacientss submeidos a

Enderega:  Rus Coraned Nenes 2o Nalo,t 142

Baire RodtTedss CEF @
uF: CE Muskipla: FORTALEZA
Telfone: |05 0000506 Fac: Eieot)-wn B .
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HOSPITAL UNIVERSITARIO
WALTER CANTIDIO DA W
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
CEARA - HUWC/UFC

Cantnuacic  Passcer: GAB VO

gastroducdencpancreateciomias.

Objedvos Especiicos:

Descrever as caracteristicas demograficas, pré-operatorias e ca operaclo dos padentes submetidos 2
gastroducdenopancreateciomias; |dentiicar os resuliades clinicocrUrgkcos cos paclentes submeddos a
gasroducdencpancreatectomias; Relacionar a moralidade pericperatdria &8s caracieristicas e resukados
clirico-drirgicos dos pacientes submetidos a gastroducdencpancreateciomias; Analisar a sobrevida em 3
meses, § meses & um anc dos pacientes submeddos a gastocducdencpancreateciomias.

Avaliag80o dot Riccos o Beneflolos:

O pesquisador descreve o5 seguintes riscos e benefdos:

Os riscos co estudo envolvem a possitiidade de quebra ca confidendalidade dos cados que ocasione a
Iderificac o do pardcipants. Para contomar esse risco, 05 dados obidos serdo reglsracos em fommuldrios
apenas com codigos € 0 pesgquisacor se compromete a manier © armazenamento seguro de todos 0s
cocumentos reladionados 30 52.00. Ha, também, 0 risco de vieses de Informacio, %ndo em vista tratar-se
Ce cacos retrospectivos. Para contornar o risco de vieses de InformacBes, os pesquisadores se
comgrometem a analisar o conte(do total dos pronuarios, com avaliaclo oteriosa das Informagles antes
o registro no Instrumento de coleta de dados.

O estuco apresenta como beneficio o fomedmento de Informagles sobre os desfechos & sobrevida de
padentes submetidos a gastroduodenopancreateciomias, que podem ser Utels na elaboraclo de protocoios
assistencials e elsboraclo de polficas pOblicas drecioradas a

esse plblico-alvo. Os resutados cbtidos podem também favorecer o planejamento de IntervencBes com
visias & meihoria da seguranca do padente, qualidade da assisténcla e resultados clinicos dos pacientes.

Comentsrioc e Conclderagdec cobre a Pecquica:

rata-se de um projeto Projets de pesquisa apresentado 80 Curso de Mestrado Académico do Programa de
Pos GraduazBo em Ciéndas Mécico Cirurglcas da Universicade Federal do Ceara. O Numero co Parecer &
6.613.376, emitico pelo PROPESQ - UFC em 15 de Janeko ce 2024,

Conclderagdes cobre cc Termoc de aprecentagio cbrigatoria:
Ver kem Conclusles ou Pendéndas e Lists de inadequacles.

Endersga:  Rus Cosanel Nunes oo Melc, ! 142

Barra RoxteTedd CEP @™

UF: CE Wusicipéa: FORTALEZA

Telfone: |05 0004506 Fac: @EEeI€)-+60 Ewmal ceptuecRnuwcafose
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HOSPITAL UNIVERSITARIO
WALTER CANTIDIO DA m«m
UNIVERSIDADE FEDERAL DO
CEARA - HUWC/UFC

Contnuacic o Passcer: (A0 VO

Reocomendaqlec:
As Informacles do protocolc de pesquisa devem ser as mesmas em %0dos 05 documentos. O pesquisacor
Ceve uniormiza-las ra plataforma e no projeto de pesquisa do HUWC

Conclucdes cu Pendinolac e Licta de Inadequagdec:
O pesauisador devers:

1. Apresentar, de acorde com a ResclucBo CN2 N* 466/2012, TCLE para os pals cos adolescentes com
Idade entre 46 & 18 anos Incompietcs & 0 Termo de Assentimenio Livre e Esclareddo (TALE) para esses
adolescenies.

Pengéncla stendida

Z. Reapresentar TCLE (documento Inthulaco TCLE pd” e postado em 14/ 1/2023), em consondnda com a
Resoluclo CNE N* 465/2012, com o nome e mejos de contato pessoal do pesaulsador Indufdos (Rem
V.5.0)

Pendéncla sendida

Conglderagdec Finalc a oritério do CEP:
O pesquisador devera apresentar refaitrios parcials e final a esie CER.

Ecis parecer %ol slaborado baceado noc dooumentos abalxo relaclonados:

B

- 2126:42 | PEREIRA MARTINS
Parecer Amerior resposta_pendencladocx 190172028 |TARSO BUAR Aceito
T [T TR TR S T
Assenimerto / 01:43:11 |PEREIRA MARTINZ
Jusificatia ce
Ausé~da — _ —
Parecer Amerior resposta_CEP_utima_utimo.pd’ V112023 |TARSO BUAR Aceito

01:40:57 | PEREIRA MARTINS
[Proleic Deslnado | |Frojeio_EOITAL Jestmdo_uimopd! | (TAeo0 SUAE | Acao |
ElesiSe ) 01:40:33 _|PERSIRA MARTING
Enderega:  Rus Cosaned Nunes 2o Nalo,t 142
Barra RodtcTedss CEP: Q0438270
uF: CE Musicipia: FORTALEZA
Telfone: |05 0G-A506 Fac: @SRGIE7-4N Ewak capvuecRtuwcafcsr
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HOSPITAL UNIVERSITARIO
WALTER CANTIDIO DA ﬂﬁm
UNIVERSIDADE FEDERAL DO %

CEARA - HUWC/UFC

Candnuacic 2 Passcar: GA0.VO

Investi;acar Projein_EDITAL_Mestraco_dtmopd! | 191172023 |TARS0 SUAR Azein
. _ _ _ 01:40:33 | PEREIRA MARTING

Brochura Pesauisa | Projeto_RHIUWC. por V12023 |TARSO BUAR Aceito
GG T N o i rem B
Brochaa 1908:33 |FEREIRA MARTING

mPnoer Amefor | |resposa_CEF dook 19052023 |TARS0 BUAE Ao
A= o [ = o T sora L3 oot Sy g in

- 18:33:21 |
Outros Fel_deposkanopat 12032023 | TAR20 SUAR Azein
_ 18:40:33 | PEREIRA MARTING

Outros Tcud.pd® 12052023 |TARS0 BUAR )
M e e s oS i
Assenimenrto / 18:38:58 |PEREIRA MARTINS
Jsincatha ce

Aussecia

SRuaglo do Pareoer:

Aprovado

Nececcita Apreclagdo da CONEP:

FORTALEZA, 239 de Janeiro de 2024
Azzinado por-
Maria Helane Cocta Gurgel

(Coordenadora))
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