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DESTAQUES
e Lactato arterial é um bom preditor de complicacdes pds-operatorias em cirurgia de cabeca e pescoco.
¢ Um lactato arterial > 1,7 mmoL/L aumenta o risco de complicacdes pos-operatorias em cirurgia de cabeca e pescoco.

PALAVRAS-CHAVE Resumo

Lactato; Introducdo: A cirurgia € uma das opgdes mais usadas no tratamento do carcinoma epidermoide
Neoplasias de cabeca de cabeca e pescoco. Nos pacientes cirlrgicos, o uso do lactato arterial para avaliacdo de
€ pescoco; hipoxemia e de quadros inflamatorios graves é bem fundamentado. Entretanto, existem poucos
Complicacoes estudos sobre o seu uso em pacientes com carcinoma epidermoide de cabeca e pescoco. O
pos-operatorias objetivo deste estudo foi investigar se o lactato arterial sérico no 1° dia de pos-operatorio

seria um preditor de complicacées pds-operatdrias nas cirurgias do carcinoma epidermoide de
cabeca e pescoco.

Método: Trata-se de uma coorte prospectiva, que avaliou 44 pacientes adultos, de ambos os
géneros, com carcinoma epidermoide de cabeca e pescoco, submetidos a cirurgia associada ao
esvaziamento cervical em monobloco como tratamento inicial. Os pacientes foram divididos
em dois grupos, segundo a presenca ou ndo de complicacdes pos-operatorias: complicados
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(Clavien-Dindo Il a V) e sem complicagées (Clavien-Dindo 0-l1). Na comparacao dos dados con-
tinuos, foi usado o teste t de Student e as suas variantes. Na correlacdo dos dados, usou-se
o teste de Pearson ou Spearman. Valores de p inferiores a 0,05 (p < 0,05) foram considerados
estatisticamente significativos.

Resultados: Dos pacientes, 59% (n = 26/44) desenvolveram complicacdes pos-operatorias. O
lactato sérico foi significantemente maior no grupo com complicacdes em relacao aos pacientes
sem complicacgdes, respectivamente 2,15 mmoL/L (1,10-3,90) e 1,59 mmoL/L (0,70-3,44); p =
0,03. A acuracia prognostica do lactato arterial foi de 69% (95% IC 54%-82%; p = 0,03), estimada
pela curva ROC. Foi identificado um cut-off > 1,7 mmoL/L, com sensibilidade de 65,38% e
especificidade de 66,67%.

Conclusdo: O lactato arterial do primeiro dia de pos-operatorio € um bom preditor de
complicacbes pos-operatorias nos pacientes com carcinoma epidermoide de cabeca e pescoco.
© 2021 Associacdo Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Publicado
por Elsevier Editora Ltda. Este é um artigo Open Access sob uma licenca CC BY (http://

creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introducao

O carcinoma epidermoide de cabeca e pescoco (CECP) tipi-
camente aparece em orofaringe, cavidade oral, hipofaringe
e laringe." A estimativa do Instituto Nacional do Cancer do
Brasil (INCA) para o triénio 2020-2022 apresenta um risco
estimado de 10,69 casos novos de cancer de cavidade oral
a cada 100 mil homens, ocupa a quinta posicao. Ja o can-
cer de laringe, no mesmo periodo, tera um risco estimado
de 6,20 casos novos a cada 100 mil homens e de 1,06 casos
novos a cada 100 mil mulheres, no territério nacional.? A
cirurgia e a radioterapia, com ou sem quimioterapia, tém
sido as principais estratégias de tratamento para o CECP.> E
imperativo que as complicacdes cirlrgicas e a morbidade
associada a elas sejam minimizadas, a abordagem usada
permite uma maxima erradicacdo da doenca, aumenta a
sobrevida e reduz a permanéncia hospitalar.*

O lactato é um produto da glicolise, obtido do piruvato,
de forma particular na auséncia de oxigénio. Tradicio-
nalmente, o aumento do lactato arterial em individuos
hemodinamicamente instaveis esta relacionado com cho-
que circulatério e/ou hipoxemia arterial. A hiperlactatemia
€ um marcador do estado inflamatorio e recomenda-se a
investigacao para infeccdes em foco desconhecido nas aci-
doses lacticas inexplicadas.’ Sao vantagens do uso do lactato
a facilidade de repeticao do método e de interpretacao, a
facilidade de acesso e o baixo custo operacional.®

O decréscimo do lactato sérico durante as primei-
ras 24 horas indica melhores desfechos do que a
permanéncia em hiperlactatemia.> O curso dos niveis do
lactato no sangue é (til para avaliar a terapia estabele-
cida e nos pacientes cirlrgicos tem sido demonstrado que
a demora no seu clareamento esta associado a desfechos
ruins.” Pacientes que evoluiram a o6bito apds cirurgia de
CECP apresentavam niveis de lactato arterial elevados antes
da cirurgia e nas primeiras 24 horas de poés-operatorio.®
Numa revisdo,” que avaliou o papel do lactato como pre-
ditor de mortalidade e outras complicacées em pacientes
criticos, foram identificadas cinco publicacdes sobre paci-
entes cirdrgicos, apenas uma de po6s-operatorio de cabeca e
pescoco. Ha uma correlacdo na literatura entre sua ascen-
sdo e um pior prognostico em cirurgias de grande porte, mas

ha poucos dados referentes a cirurgia de cabeca e pescoco
de grande porte.

O objetivo desse estudo foi investigar o papel o lactato
arterial sérico no 1° dia de pds-operatorio como preditor de
complicagdes pos-operatorias nas cirurgias de CECP.

Método

Trata-se de uma coorte prospectiva conduzida pelo
Nupescap (Nlcleo de Pesquisa em Cancer de Cabeca e
Pescoco), entre novembro de 2016 e setembro de 2019,
na Santa Casa de Misericordia de Feira de Santana, Bahia,
Brasil.

A elaboracao do estudo, coleta e uso dos dados res-
peitaram as disposicbes da resolucdo n° 466/2012.8 Os
participantes foram convidados mediante assinatura de um
termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE). A feitura
do estudo contou com a aprovacao do projeto pelo comité
de ética em pesquisa sob nimero 46664315.7.0000.0053.

Os critérios de inclusdo foram: pacientes maiores
de 18 anos, de ambos os géneros, portadores de cancer de
cavidade oral e laringe, com estadiamento clinico T1 a T4,°
submetidos a cirurgia associada ao esvaziamento cervical
em monobloco como tratamento inicial.

Foram excluidos do estudo pacientes menores de 18 anos,
que optaram por fazer tratamento nao cirdrgico (radiotera-
pia e/ou quimioterapia); portadores de doencas que alterem
o metabolismo normal do lactato, como disfuncao renal
e hepatica; pacientes em uso de medicagcdes que podem
causar acidose lactica, como inibidores de transcriptase
reversa analogos de nucleosideos (usados no tratamento do
HIV/Aids), linezolida, isoniazida e em menor grau, a met-
formina e aqueles que se recusaram a assinar o TCLE.

Foram avaliados 44 pacientes que apresentaram dosagem
de lactato arterial nas primeiras 24 horas de po6s-operatorio.
Os dados coletados incluiram informacdes gerais como
idade, género, escolaridade, renda, diagnostico primario,
habitos de vida (etilismo e tabagismo), estadiamento clinico
do tumor, classificacdo do estado fisico segundo a ASA (Soci-
edade Americana de Anestesiologia) para determinacao de
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Tabela 1  Escala de Clavien-Dindo para complicacées cirtrgicas
Categoria Definicao
Grau | Qualquer desvio do curso pos-operatdrio normal sem a necessidade de tratamento
farmacolodgico ou intervencoes cirurgicas, endoscopicas e radiologicas.
Os regimes terapéuticos permitidos sao medicamentos como antieméticos,
antipiréticos, analgésicos, diuréticos, eletrdlitos e fisioterapia. Este grau também inclui
infeccoes de feridas abertas a beira do leito.
Grau Il Necessidade de tratamento farmacoldgico com outros medicamentos além dos
permitidos para complicagoes grau I.
As transfusoes de sangue e nutricdo parenteral total também estao incluidas.
Grau lll Necessidade de intervencao cirlrgica Il a. Intervencdes sem anestesia geral
radiologica ou endoscopica
Il b. Intervencoes sob anestesia geral
Grau IV Complicagdes com risco a vida (incluindo IV a. Disfuncao de um Unico sistema
complicacdes SNC))? (incluindo dialise)
Com necessidade de suporte de UTSI /UTI IV b. Disfuncao de varios orgaos
GrauV Obito

Incapacidade/deficiéncia

Se o paciente apresenta alguma incapacidade no momento da alta

A deficiéncia é adicionada ao respectivo grau de complicacao. Esse rotulo indica a
necessidade de um acompanhamento para avaliar totalmente a complicacao

SNC, Sistema nervoso central; UTSI, Unidade de terapia semi-intensiva; UTI, Unidade de terapia intensiva.
@ Hemorragia cerebral, acidente vascular cerebral isquémico, sangramento subaracnoideo, mas excluindo ataque isquémico transiente.

risco de mortalidade perioperatoria e indice de comorbidade
de Charlson (ICC) coletados no pré-operatorio.

O lactato arterial foi coletado no 1° dia pos-operatério
por puncao arterial e as amostras foram analisadas em
gasometro através do método enzimatico. Nessa técnica,
reagentes determinam a concentracao de acido lactico atra-
vés da oxidacdo do dinucleotideo adenina nicotinamida
(NAD) com o lactato gerando piruvato, NAD em forma oxi-
dada (NADH) e ions hidrogénio.°

As complicacoes foram estudadas de acordo com a escala
de Clavien-Dindo'" (tabela 1). Os pacientes foram divididos
em dois grupos, segundo a presenca ou nao de complicacoes
pos-operatorias: os pacientes complicados, ou seja, Clavien-
-Dindo Il a V e aqueles sem complicacdes pos-operatorias,
Clavien-Dindo 0-I.

As variaveis quantitativas foram descritas por medidas
de tendéncia central (médias ou medianas) e as respec-
tivas medidas de dispersao (desvio-padrao ou intervalo
interquartil). As variaveis qualitativas ou categodricas por
seus valores absolutos ou proporcées. Na comparacao dos
dados continuos, empregamos o teste t de Student e as
suas variantes. A curva ROC foi empregada na avaliacao
da acuracia do lactato e no calculo do valor com melhor
propriedade discriminatoria. Valores de p inferiores a
0,05 (p < 0,05) foram considerados estatisticamente sig-
nificantes. Na analise dos dados e criacdo dos graficos
empregamos o programa computacional Graphpad Prism
v. 8.03 for Windows, GraphPad Software, Inc. La Jolla, CA,
USA.

Resultados

Foram analisados 44 sujeitos com CECP submetidos a cirurgia
como tratamento inicial com idade mediana de 67 (41-79)
anos e com distribuicdo de género de predominancia

masculina 81,82% (n = 36/44). As caracteristicas sociode-
mograficas e clinicas da populacdo estdo detalhadas na
tabela 2.

Vinte seis (59%) dos pacientes (n = 26/44) desenvol-
veram complicacoes pos-operatoérias. O lactato sérico foi
significantemente maior nesse grupo quando comparado
aos que evoluiram sem complicagoes, respectivamente 2,15
(1,10-3,90) mmoL/L e 1,59 (0,70-3,44) mmoL/L (p = 0,03).

A acuracia prognostica do lactato arterial do primeiro
dia de pos-operatorio estimada pela curva ROC foi de 69%
(95% IC 54%-82%), p = 0,03. O lactato arterial >1,7 mmoL/L
foi o melhor ponto de corte, com sensibilidade de 65,38%
e especificidade de 66,67%. As medidas de acuracia para os
diferentes valores de lactato estao detalhados na tabela 3 e
na figura 1.

Discussao

0 lactato do primeiro dia de pos-operatorio mostrou ser um
bom preditor de complicaces no tratamento cirirgico do
CECP, com acuracia prognostica de 69%.

0 Inca estima que, somados, os sitios correspondentes
ao CECP ocupam a segunda posicao em prevaléncia entre os
homens.? Na india, os canceres de cabeca e pescoco sao 0s
mais prevalentes na populacdo’” e no Reino Unido ocupam
a sexta colocacdo.' Nesta coorte, quanto ao sitio primario;
47,73% (n = 21/44) foram diagnosticados com carcinoma epi-
dermoide (CE) de cavidade oral e 52,27% (n = 23/44) com
CE de laringe. No presente estudo, a distribuicao de género
apresentou predominancia masculina; 81,82% (n = 36/44),
enquanto o género feminino representou 18,18% (n = 8/44).
Um estudo francés sobre o perfil de pacientes com CECP
apresentou distribuicao semelhante.

Na Europa Oriental, sul da india e América Latina, a alta
incidéncia desses canceres em homens esta relacionada a
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Tabela 2 Caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos
participantes

Variaveis Descricao Valores n (%)
Género Feminino 8 (18,18)
Masculino 36 (81,82)
Escolaridade Nao alfabetizado 9 (20,45)
Fundamental 29 (65,91)
incompleto
Fundamental 1(2,28)
completo
Ensino médio 5 (11,36)
incompleto
Renda Desemprego (sem 9 (20,45)
renda)
< 1 salario 25 (56,82)
1 até 2 salarios® 10 (22,73)
Etilismo Sim 39 (88,64)
Nao 5 (11,36)
Tabagismo Sim 41 (93,18)
Nao 3 (6,82)
Sitio primario Cavidade oral 21 (47,73)
Laringe 23 (52,27)
Estadio | 11 (25,00)
Il 12 (27,27)
i 20 (45,45)
IVA 1(2,28)
ASA 2 44 (100)
indice de comorbidade 0 27 (61,36)
de Charlson
1 16 (36,36)
2 1(2,28)

@ Salario-minimo vigente no momento da entrevista: RS 880,00
(2016), RS 937,00 (2017), RS 954 (2018) e RS 998,00 (2019).

Tabela 3 Medidas de acuracia do lactato no 1° dia de pos-
-operatorio em pacientes com CECP

Lactato Sensibilidade Especificidade IP +2
>1,5 84,6 42,1 1,46
>1,6 69,2 57,9 1,64
>1,7 65,4 68,4 2,07
>1,9 57,7 68,4 1,83
>2,0 57,7 73,7 2,19
>2,1 50,0 73,7 1,90
>2,4 34,6 78,9 1,64
>2,7 23,1 84,2 1,46

2 fndice de probabilidade.

uma combinacao de fatores como uso de tabaco, ingestao de
alcool e habitos dietéticos.' O consumo de alcool e tabaco
sao os fatores de risco mais associados a doenca.”'®"” O eti-
lismo foi relatado por 88,64% (n = 39/44) dos participantes,
enquanto 93,18% (n = 41/44) tinham historico de tabagismo
no presente estudo. Na india, sdo citados ainda baixos niveis
socioecondmicos e infecgdes virais.'?

Quanto ao perfil econémico, foi identificado nesta coorte
que 20,45% (n = 9/44) estavam desempregados; 56,81% (n
= 25/44) possuiam renda inferior a um salario-minimo e
22,72% (n = 10/44) possuiam entre um e dois salarios-
-minimos. Houve predominancia de individuos que cursaram

100,

80

60/

40;

Sensibilidade%

20;

[
q

0 : . ; ,
0 20 40 60 80
100% - Especificidad%

100

Figura 1  Curva ROC do lactato no 1° dia de pds-operatorio
em pacientes com CECP.

o ensino fundamental incompleto; 65,91% (n =29/44), os nao
alfabetizados corresponderam a 20,45% (n = 9/44); 2,28% (n
= 1/44) completaram o ensino fundamental e 11,36% (n =
5/44) tinham o ensino médio incompleto. Um estudo esco-
cés identificou que altos niveis de educacéo sao protetores
do cancer de cabeca e pescoco, mas esse efeito foi perdido
apos o0s ajustes para tabagismo e consumo de alcool.'®

Em relacdo ao estadiamento clinico, uma parte repre-
sentativa da amostra apresentava estadio clinico avancado,
45,45% (n = 20/44) em estadio Il e 2,28% (n = 1/44) no
estadio IVA e outra parte no estadio inicial, 25% dos casos
(n = 11/44) no estadio | e 27,27% (n = 12/44) no esta-
dio Il. Um estudo escocés apresentou todos os pacientes em
estadio Ill ou IV e 60% ja apresentavam metastase para lin-
fonodos cervicais.'> Em uma regido com incidéncia elevada
na Franca, 56,6% dos pacientes estudados foram diagnostica-
dos ja no estadio IV, estando a doenca avancada relacionada
com aumento de volume no pescoco, estado geral ruim e
dispneia.’™

Todos os pacientes do presente estudo foram classifica-
dos como ASA2. Um estudo holandés identificou 53% dos
participantes com pontuacdo semelhante.” O ICC estima
o impacto prognostico que algumas condicdes clinicas pré-
-existentes exercem na mortalidade dentro de um ano, pode
apresentar no maximo 6 pontos, a pontuagao € proporcional
ao prognostico.?’ Na presente coorte, em relacdo ao ICC;
61,36% (n = 27/44) nao pontuaram; 36,36% (n = 16/44) obti-
veram um ponto e dois pontos foram atribuidos para 2,28%
(n = 1/44). Guizard et al." identificaram, no ICC, 11,7% dos
pacientes sem pontuacao, enquanto 47,5% pontuaram um ou
dois, estando 40,8% com pontuacdo maior ou igual a trés. O
fato de este estudo ter apresentado em sua amostra con-
sideravel quantidade de pacientes com doenca avancada,
(51,2% em estadio 1V)'* pode ter contribuido para um ICC
pior em relacao a populacao estudada em questao.

Ibrahim e Ahmed,® em um estudo prospectivo
com 322 pacientes com cancer de cabeca e pescoco
submetidos a cirurgia de grande porte no Cairo (Egito),
identificou o lactato elevado na admissao e em 16 horas de
pos-operatorio, além de escore APACHE aumentado e idade
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avancada como preditores de complicacao. A mediana das
idades no presente estudo foi 67 (41-79) anos, nao muito
diferente da média de idade identificada pelos egipcios
de 64,4 (44-84) anos. Na avaliacao de pos-operatorio de
cirurgias cardiacas ja foram encontrados como valores
preditivos um lactato acima de 1,5 mmoL/L em 12 horas
de pos-operatério,?’ acima de 2 mmoL/L 30 minutos apos
a cirurgia,” acima de 3 mmoL/L apds 24 horas?® e acima
de 4 mmoL/L em 6 horas de pos-operatério.?*

O lactato é um elemento bioquimico que se encontra
elevado em quadros inflamatérios agudos de diferentes eti-
ologias e indica piores desfechos.’ Em cirurgias de tumores
intracranianos, o valor de lactato > 2 mmoL/L nao apre-
sentou relacdo com a mortalidade, mas foi preditor de
maior duracao do procedimento cir(rgico e maior tempo de
permanéncia.”> No entanto, até o momento, estudos que
abordem sua dosagem em pacientes com CECP submeti-
dos a tratamento cirurgico sdo escassos. O estudo egipcio
avaliou o valor preditivo da dosagem seriada do lactato no
cancer de cabeca e pescoco® e identificou valores significa-
tivamente maiores no grupo que nao sobreviveu, no entanto
nao estabeleceu um ponto de corte que fosse preditor de
complicacées.

Em nosso estudo, foi possivel identificar que o valor de
lactato arterial de 1,7 mmoL/L foi o ponto de corte com
melhor poder discriminatorio (p = 0,03). Como principais
limitacoes consideramos o tamanho amostral e o carater
unicéntrico do estudo, que limita comparagoes.

Conclusao

0 estudo identificou que o lactato arterial € um bom preditor
de complicacdes no pds-operatoério para o tratamento de
CECP. A importancia desse achado reside no baixo custo e
facilidade da coleta do lactato, esse € um parametro, muitas
vezes, solicitado de forma rotineira no paciente cirdrgico.
Além disso, a sua boa acuracia, quando feito no primeiro dia
de pds-operatorio pode inseri-lo em um dos critérios para
definir alta hospitalar nesse grupo de pacientes.
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