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Mobilizacao da flexura esplénica nas resseccoes dos tumores de reto
e sigmoide: meta-analise dos resultados cirurgicos.

Splenic flexure mobilization in sigmoid and rectal cancer resections: a meta-analysis

of surgical outcomes.
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RESUMDO

Objetivo: avaliar a influéncia da mobilizacdo da flexura esplénica nos principais resultados cirlrgicos de pacientes
submetidos a resseccdo de cancer do célon sigmoide ou reto. Métodos: os bancos de dados MEDLINE, Cochrane Central
Register de Ensaios Controlados e LILACS foram pesquisados usando os termos "mobilizacdo da flexura esplénica“, “cirurgia
colorretal”, "cancer retal", "resseccdo anterior", "cancer de célon sigmoide*”, "resseccdo de sigmoide”. O desfecho principal
foi a deiscéncia da anastomose. Outros desfechos analisados foram mortalidade, sangramento, infeccao e complicacoes
gerais. Os tamanhos dos efeitos foram estimados por meio do agrupamento dos dados de seis estudos de caso-controle
(1.433 pacientes) publicados até janeiro de 2018. Resultados: nossa meta-analise revelou que pacientes submetidos a
mobilizacdo completa da flexura esplénica tinham um risco maior de deiscéncia anastomética (RR=2,27, 1C95%: 1,22-4,23)
em comparacdo aqueles ndo submetidos a esse procedimento. Nenhuma diferenca pdde ser demonstrada entre os
grupos em termos de mortalidade, sangramento, infeccdo e complicacdes gerais. Conclusao: a mobilizacdo da flexura

esplénica esta associada a um maior risco de deiscéncia anastomética nas resseccdes de cancer de reto e célon sigmoide.

Esta manobra cirlrgica deve ser utilizada com cautela no manejo cirdrgico dos tumores colorretais.

Descritores: Neoplasias Retais. Cirurgia Colorretal. Fistula Anastomética.

INTRODUCAO

cirurgia colorretal tem sido tecnicamente
Aaprimorada nas Ultimas décadas. Diversas
etapas cirlrgicas especificas introduzidas na pratica,
como a realizacdo da excisdo total do mesorreto,
vém apresentando resultados oncolégicos superiores
para pacientes com cancer colorretal™?. Alguns
aspectos técnicos, no entanto, permanecem em
debate, como a necessidade de mobilizar a flexura
esplénica durante a resseccao anterior do reto.
Enquanto a maioria dos cirurgides acredita que a
mobilizacdo da flexura esplénica (MFE) é necessaria
para obtencdo de uma anastomose livre de
tensao, outros acreditam que esta é uma manobra
demorada, que s6 deve ser realizada quando uma
anastomose bem vascularizada e sem tensao nao
pode ser prontamente obtida’.

O objetivo desta meta-analise é avaliar
os resultados cirdrgicos de pacientes submetidos a
resseccao de cancer de célon sigmoide ou de reto
com ou sem a realizacao da MFE completa.

METODOS

Este estudo foi conduzido de acordo
com as diretrizes atuais para revisdes sistematicas
e metanalises (declaracdo PRISMA)*>. O protocolo
do estudo foi inscrito no Registro Internacional de
Revisdes Sistematicas (PROSPERO) sob o nuUmero

CRD42018083692.

Critérios de inclusao

Os estudos eram considerados elegiveis

para inclusdao se preenchessem o0s seguintes
critérios: avaliavam pacientes com cancer de colon

sigmoide e/ou de reto; avaliavam casos com e sem
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MFE completa; relatavam deiscéncia anastomotica
(desfecho primério da pesquisa), mortalidade,
sangramento, infeccdo e complicacdes cirdrgicas
gerais (morbidade perioperatéria, incluindo eventos
cardiopulmonares, realizacdo de esplenectomia, e
ileo prolongado); eram estudo de casos e controles.

Estratégia de busca e selecao de estudos

Foi realizada uma busca eletrdnica de
literatura nos Institutos Nacionais de Saude dos
Estados Unidos da National Library of Medicine
(PubMed.com), incluindo MEDLINE,
Cochrane, Literatura Latino-Americana e do Caribe

Biblioteca

em Ciéncias da Saude (LILACS), sem restricdo de
data. Os termos descritores usados (MeSH) foram
os seguintes: "mobilizacdo da flexura esplénica”,
"cirurgia colorretal”, "cancer de reto", "resseccdo
anterior", "cancer de coélon sigmoide" e "resseccao
sigmoide”. Referéncias relevantes adicionais citadas
nos artigos recuperados também foram avaliadas.
A pesquisa foi limitada a humanos e a documentos
em inglés ou espanhol e foi concluida em janeiro
de 2018.
Dois investigadores revisaram
independentemente os titulos e resumos de todos os
artigos recuperados para avaliar se os estudos eram
elegiveis para inclusdo na meta-andlise. Desacordos
entre os dois pesquisadores foram apresentados ao

terceiro autor e decididos por consenso.

Extracao de dados e analise de qualidade

Os dados foram extraidos de forma
independente por dois investigadores utilizando
um formulédrio de abstracdo padronizado e um
consenso foi buscado em todos os itens obtidos.
Quando o consenso nao pdde ser alcancado, as
diferencas na extracdo de dados foram resolvidas
por um terceiro revisor.

As informacbes extraidas de cada estudo
individual foram: nome do primeiro autor, ano de
publicacdo, numero de pacientes com cancer, nimero
de pacientes submetidos ou ndo a MFE, caracteristicas
demograficas dos pacientes, caracteristicas da cirurgia
(duracao, acesso cirurgico), caracteristicas do tumor
(estadiamento TNM, uso de quimiorradioterapia
neoadjuvante) e dados sobre os desfechos
especificos de interesse previamente descritos.
A avaliacdo da qualidade de estudos caso-controle

(sistema NIH) foi aplicada a todos os estudos.
Meta-analises

Uma meta-analise foi realizada separadamente
para cada variavel do estudo. O risco relativo (RR) foi a
medida do tamanho do efeito usado para comparar
os dois procedimentos: MFE e nenhuma mobilizacao
da flexura esplénica (NMFE). Os RR foram agrupados
usando o método de Mantel-Haenzel e o modelo
de efeitos aleatérios com o estimador DerSimonian
e Laird. O modelo de efeitos aleatdrios foi escolhido
para incorporar a heterogeneidade esperada entre os
estudos individuais. O método de Mantel-Haenzel
foi utilizado, pois fornece estimativas de intervalo com
maior precisao do que aquelas produzidas pelo método
de variancia inversa convencional quando RR é o
tamanho do efeito. O teste Q de Cochran e a estatistica
[2 foram usados para avaliar a heterogeneidade entre
os estudos. Todos os testes estatisticos foram bilaterais
e a significancia foi definida em p<0,05. As andlises
estatisticas foram realizadas com o R versdo 3.2.1
(R Foundation for Statistical Computing).

RESULTADOS

Selecao de estudo

A figura 1 mostra um diagrama de fluxo
ilustrando a estratégia usada para selecionar

estudos para meta-analise. Um total de 211 citacdes
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potencialmente relevantes foi recuperado através
da busca nas bases de dados eletronicas e 195
delas foram excluidas durante a revisao de titulos e
resumos. Os 16 artigos que pareciam elegiveis neste
momento tiveram seus textos completos avaliados.
Apo6s uma leitura critica, outros dez estudos foram
excluidos por terem delineamentos de estudo
inelegiveis, resultados duplicados e auséncia de
comparacao entre os grupos de acordo com a MFE.

Estudos incluidos na meta-analise Study Selection

Seis séries de casos preencheram o0s
critérios de elegibilidade e foram incluidas em
nossa meta-analise®''. Quatro estudos consistiram
em analise retrospectiva de prontudrios e bancos
de dados institucionais®” %", Em dois estudos, os
dados foram coletados prospectivamente®®. Em
todos os estudos, a MFE foi realizada seletivamente.

As principais caracteristicas dos estudos
sdo apresentadas na tabela 1. No total, 1.433
pacientes com cancer colorretal foram analisados:

577 pacientes com MFE completa e 856 pacientes
sem MFE. Em cinco estudos, a MFE foi comparada
com a NMFE. No estudo realizado por Gezen et al.®
a MFE completa foi comparada com a MFE parcial,
gue nao incluiu a disseccao dos ligamentos gastrocdlico
e pancreaticomesocdlico. Gouvas et al.'" incluiram
21 pacientes com tumores localizados no célon
descendente que foram submetidos a colectomia
esquerda. Considerando que a MFE é uma etapa
rotineira de uma colectomia esquerda, esses 21
casos foram excluidos da nossa meta-analise.

O estadiamento tumoral foi relatado
em quatro estudos®’21° A quimiorradioterapia
neoadjuvante foi descrita em trés estudos®®.
No estudo conduzido por Brennan et al.?, o Unico acesso
cirtrgico utilizado foi o laparotdbmico (acesso aberto).
Nos estudos de Gezen et al® e Gouvas et al.'" apenas
resseccoes laparoscopicas foram realizadas.

O indice de qualidade dos estudos é
mostrado na tabela 1. Todos os seis estudos incluidos
foram classificados como tendo boa qualidade.

Figura 1. Fluxograma PRISMA do processo de selecédo de estudos.
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Tabela 1. Caracteristicas dos estudos incluidos na meta-analise.

Estudo (primeiro autor)

Brennan® Katory’ Marsden® Gezen® Ouaissi'? Gouvas'!
MFEC! 26 176 97 86 53 139
MFENC? 74 531 119 36 27 69
Idade em anos (variagdo) 63 (44-84) 66 (22-93) 69 (30-89) 58 (45-71) 69 (34-93) 64 (51-76)
Homens 62 (62%) 353 (50%) 136 (63%) 77 (63%) 107 (51%)
TNM 0- 13 (16,2%)’
I- 25 (25%) I- 63 (9%) I- 9(7%) I- 15 (18%)
11- 45 (45%) 1I- 255 (36%) II- 18(15%) 1I- 15 (18%)
I11- 28 (28%) 1II- 224 (32%) III- 80 (66%) 1II- 22 (27,5%)
IV- 121 (17%) IV- 0 (0%) IV-15 (18%)
Radioterapia neoadjuvante 28 (28%) 17 (8%) 74 (61%)
Acesso cirlrgico
Laparoscopico 0 (0%) 177 (25%) 138 (64%) 122 (100%) 208 (100%)
Aberto 100 (100%) 531 (75%) 78 (36%) 0 (0%) 0 (0%)
Duracdo em minutos
MFEC! 167 225455 225
MEFNC? 120 224
Pais Irlanda Singapura Inglaterra Turquia Franga Grécia
Qualidade Boa Boa Boa Boa Boa Boa

'MCFE: mobilizacdo completa da flexura esplénica; ?MFENC: mobilizacdo da flexura esplénica ndo completa; *lesées pré-malignas.
Os dados sao expressos pela média (+/-) dos valores do desvio padrdo ou mediana e intervalo de intervalos.

Sintese de dados quantitativos

A figura 2 mostra os principais resultados
do presente estudo. A deiscéncia anastomética foi
avaliada nos seis estudos analisados. Nossa meta-
analise revelou que os pacientes submetidos a MFE
completa tinham um risco significativamente maior
de apresentar deiscéncia anastomética (RR=2,2;
IC95%: 1,2-4,2) em comparacao com aqueles nao
submetidos ao procedimento. Nao houve diferencas
significativas na mortalidade (RR=1,94; 1C95%:
0,78-4,8) e infeccao cirurgica (RR=1,2; IC95%: 0,7-
2,2) entre os grupos de estudo.

Trés estudos analisaram © sangramento
cirdrgico®®'. O sangramento foi relatado quando foi
considerado um motivo de reoperacac®, ou quando foi
apresentado como uma hemorragia intra-abdominal
ou como uma drenagem hemorragica prolongada®.

Gouvas et al."' ndo forneceram uma definicdo de
sangramento, mas todos os casos foram relacionados
a hemorragia esplénica. As evidéncias calculadas
foram obtidas de 322 pacientes com MFE completa e
224 sem MFE completa, sem diferencas significativas
entre eles (RR=2,4; IC95%: 0,6-8,6).

Os dados de cinco estudos
disponiveis para complicacbes gerais,
incluindo 401 pacientes no grupo MFE completo e 325

estavam
cirdrgicas

no grupo sem MFE completa. Novamente, nao houve
diferencas significativas entre os grupos de estudo.

DISCUSSAO

Embora o manejo do cancer colorretal tenha
sido muito aprimorado por praticas clinico-cirdrgicas
baseadas em evidéncias, como a resseccdo total do
mesorreto e a quimiorradioterapia neoadjuvante,
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Figura 2. Gréficos forrest mostrando pontos finais de interesse nos grupos com MFE (SFM) e sem MFE (NSFM).

muito do que os cirurgides ainda praticam no campo
operatério permanece baseado em rotinas cirdrgicas
institucionais, j& que, muitas vezes, nao existem
ensaios controlados e evidéncias de alta qualidade
disponiveis. A MFE é um desses pontos controversos
para os quais a evidéncia cientifica é limitada.

Até onde temos conhecimento, esta é
a primeira meta-andlise que avalia os principais
resultados cirdrgicos de pacientes com cancer
colorretal de acordo com a realizacdo ou ndo da
MFE. Foi possivel demonstrar que os pacientes
submetidos a uma MFE completa tinham um risco

Rev Col Bras Cir 46(4).e20192171
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significativamente maior de deiscéncia anastomética
(RR=2,27, 1C95%: 1,22-4,23) quando comparados
aqueles nao submetidos a esse procedimento.
Portanto, a decisdo de nao realizar uma MFE durante
a resseccao de um cancer de célon sigmoide ou
de reto, sempre que for possivel prescindir desta
etapa cirdrgica, pode ser considerada um fator de
protecdo para deiscéncia anastomotica. Este achado
estd claramente em contraste com a opinido de
muitos cirurgides colorretais. Um levantamento
internacional de 368 cirurgides que realizaram
resseccao retal laparoscépica mostrou que 71,2%
realizam rotineiramente a MFE'?. O objetivo da MFE
é obter uma anastomose bem vascularizada e livre de
tensao'?, j& que esta é reconhecida como um fator
de risco independente para deiscéncia'. Além disso,
a ligadura alta da artéria mesentérica inferior, que
é frequentemente usada para obter a resseccao
linfonodal radical, aumenta potencialmente o risco
de isquemia do célon distal®.

A MFE é considerada um passo cirlrgico
tecnicamente dificil. Jamali et al.™> pesquisaram
a conduta cirdrgica de 28 renomados cirurgides
colorretais laparoscépicos da Europa e dos Estados
Unidos com o objetivo de quantificar o grau de
dificuldade envolvido em vérios procedimentos
colorretais laparoscopicos. Analisando o grau de
complexidade individual de cada etapa cirlrgica,
a MFE foi considerada a etapa mais dificil, a frente
da mobilizacdo retal. A dificuldade da MFE esta
relacionada com a necessidade de uma extensa
disseccdo posterior sem lesdo da artéria mesentérica,
estruturas retroperitoneais e baco. Em consequéncia,
a MFE aumenta o tempo de cirlrgico e acrescenta
riscos especificos a operacdo, o que s6 poderia ser
considerado justificavel caso pudesse ser demonstrado
um beneficio real com o procedimento. Nossa meta-
anadlise ndo mostrou diferencas significativas entre os
grupos em termos de mortalidade, infeccao cirtrgica,
sangramento e complicacdes cirdrgicas gerais.

A maioria de nossos achados esta de acordo
com os resultados relatados por Carlson et al.'e,
que realizaram uma analise de coorte retrospectiva
de todas as resseccdes anteriores eletivas com
anastomose (abertas e laparoscopicas) entre janeiro
de 2005 e dezembro de 2009 no National College
of Surgeons (Programa de Melhoria da Qualidade
Cirtrgica). Essa série ndo foi incluida em nossa
meta-analise porque mais de 60% de seus casos
tiveram outro diagnéstico que ndo o cancer de colon
e reto e porque as taxas de deiscéncia anastomadtica
ndo foram registradas. No entanto, os eventos
adversos infecciosos, renais e pulmonares, bem
como, os tempos operatérios foram comparados
entre os pacientes com MFE (3.890 casos, 35%)
e aqueles sem MFE (7.222 casos, 65% dos casos).
A mobilizacao da flexura esplénica foi associada a
um aumento no tempo cirdrgico (204 versus 172
minutos, p<0,0001). Nao houve diferenca nas
infeccbes de sitio cirdrgico/cavidade/érgaos (3,9%
versus 3,7%, p=0,7) ou retorno a sala de cirurgia
entre os dois grupos. No entanto, os pacientes que
foram submetidos a MFE tiveram significativamente
mais infeccoes superficiais do sitio cirdrgico (10,6%
versus 8,4%, p<0,0002).

A MFE estd associada ao risco de lesdo
esplénica iatrogénica que, frequentemente, leva a
esplenectomia'”. A esplenectomia incidental durante
resseccoes colorretais foi associada a piores desfechos
cirrgicos de curto prazo' e também a reducdo das
taxas de sobrevida apds resseccoes de cancer retal ou
de sigmoide'. De acordo com um estudo retrospectivo
recente conduzido por Mangano et al.?, a abordagem
laparoscépica pode reduzir a taxa de lesao do baco em
quase 3,5 vezes em comparacdo com a resseccao retal
aberta. Holubar et al?' relataram sua experiéncia num
um periodo de 15 anos, durante os quais, mais de 13.000
colectomias foram realizadas na Mayo Clinic. Um total
de 59 pacientes teve lesao de baco, resultando em uma
taxa de lesdo esplénica durante a colectomia de 0,5%.
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Em um estudo subsequente, foi demonstrado que a
MFE estava independentemente associada ao aumento
do risco de lesdo esplénica (OR: 18,4 [2,1-161];
p=0,0085) durante as colectomias. Pacientes com
lesdo esplénica tenderam a ter sobrevida menor tanto
em 30 dias (98% versus 88%; p=0,06) quanto em
cinco anos (58% versus 55%), uma razao de risco
de 1,6 (1,0-2,6; p=0,05)%.
esplenectomias nos estudos incluidos em nossa meta-
analise, em decorréncia do ndmero ainda limitado de

Nao foram relatadas

casos disponiveis para a andlise. No entanto, dois
dos estudos identificaram um risco maior (mas nao
significativo) de sangramento no grupo MFE®?.

E importante ressaltar que as estimativas
resumidas com as meta-analises precisam ser
interpretadas com cautela, pois geralmente podem
ser influenciadas pelo viés de publicacdo e pela
heterogeneidade entre os estudos. Apesar dessas
limitacoes metodoldgicas intrinsecas, a meta-analise
continua sendo um instrumento valido para avaliar
situacdes clinicas e cirdrgicas para as quais um estudo

ABSTRACT

prospectivo randomizado seria ética e tecnicamente
de dificil realizacdo. Esta é exatamente a situacdo
gue ocorre em relacao aos estudos que avaliam o
uso sistematico da MFE na cirurgia colorretal.

Embora nossa meta-andlise ndo estabeleca
definitivamente um papel causal da MFE na
deiscéncia de anastomoses, ela demonstra que
nao ha beneficio comprovado em submeter todos
0s pacientes com cancer de reto e sigmoide a
essa manobra cirlrgica. Apesar de uma deiscéncia
geralmente resultar de uma combinacdo de fatores,
a MFE ndo pode ser considerada um fator de
protecdo para essa complicacao cirurgica, estando,
de fato, significativamente associada a um maior
risco de deiscéncia. Esses resultados contrastam com
o conceito atual sobre a MFE adotado por grande
parte dos cirurgides colorretais. Futuros estudos
prospectivos comparando a MFE de rotina com a
MFE seletiva ainda sao necessarios para determinar
se esta manobra esta associada ao aumento do risco
de deiscéncia nas anastomoses colorretais.

Objective: to evaluate the influence of the splenic flexure mobilization for the main surgical outcomes of patients
submitted to resection of sigmoid and rectal cancer. Methods: we searched the MEDLINE, Cochrane Central Register
of Controlled Trials and LILACS, using the terms "splenic flexure mobilization”, "colorectal surgery", “rectal cancer",

"anterior resection”, "sigmoid colon cancer", and "sigmoid resection". The main outcome was anastomotic dehiscence.
Other outcomes analyzed were mortality, bleeding, infection and general complications. We estimated the effect
sizes by grouping data from six case-control studies (1,433 patients) published until January 2018. Results: our meta-
analysis showed that patients undergoing complete mobilization of the splenic flexure had a higher risk of anastomotic
dehiscence (RR=2.27, 95%Cl: 1.22-4.23) compared with those not submitted to this procedure. There was no difference
between the groups in terms of mortality, bleeding, infection and general complications. Conclusion: splenic flexure
mobilization is associated with a higher risk of anastomotic dehiscence in resections of sigmoid and rectal cancer.
This surgical maneuver should be used with caution in the surgical management of sigmoid or rectal cancers.

Keywords: Rectal Neoplasms. Colorectal Surgery. Anastomotic Leak.
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