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UMMARY

Thepancreatic adenocarcinoma
despite being a rare entity, has
a very high mortality. This
is because their symptoms is
evident until later stages, the
blood tests are not specific
imaging techniques although
they are effective, are not
performed as the protocol in
all patients and often when it is
diagnosed the patient already
in surgical unresectable stages
of the disease,
and adjuvant therapies haven’t
shown very significant change
in survival.
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NTRODUCCION

El presente articulo se realizo con
la finalidad de hacer una revision
bibliografica sobre un cancer

poco frecuente pero que impacta
la sobrevida de los pacientes de
manera importante, se hizo una
busqueda de la literatura sobre
articulos del afio 2008 a la fecha
sobre el cancer de pancreas. A
pesar de que existen varios tipos de
neoplasias; en el presente articulo
nos referiremos al mas frecuente.
El adenocarcinoma ductal, el cual
se presenta en un 90% de todos
los tumores de la glandula (3-
12-13). El interés de hacer una
revision sobre este tema radica en
que es la neoplasia maligna mas
frecuente del pancreas, con un
prondstico infausto debido a que
la gran mayoria de los casos se
presentan en estadios avanzados
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de la enfermedad.
ESARROLLO

El CP es la cuarta causa de muerte
por cancer en los Estados Unidos
y paises occidentales (3-4-12-13)
y la decima causa de malignidad
en Estados Unidos (9). La edad
promedio del diagndstico es a
los 72 afos, mas del 66 % se
diagnostica después de los 65
afios (14). El 8% de los pacientes
tiene la enfermedad localizada, y
53% metastasica al diagnostico;
por otro lado, hay una tasa de
sobrevida global a 5 afios, la cual
corresponde a menos de 5% del
total de diagndsticados, razon
por la cual este tumor es de gran
interés para la medicina (4). Los
factores de riesgo asociados
claramente con el CP son: la edad
avanzada y el tabaquismo; sin
embargo estudios han mostrado
una asociacion menos clara con
la pancreatitis cronica, diabetes
mellitus tipo II
ocupacional a sustancias como el
cadmio, radon o cromo. También
existe un componente hereditario
en alrededor de 10% de los casos

y exposicion

de CP, asociado a su vez con
pancreatitis hereditaria, sindrome
de Peutz-Jeghers, mutaciones
del BRCA-1 y BRCA-2, cancer
colorrectal no
melanoma

polipdsico 'y
multiple  atipico
familiar entre otros. Algunos
estudios epidemiologicos

sugieren cierta proteccion con

la ingesta de dieta abundante en
frutas y verduras, al parecer por
su efecto antioxidante (10-4).

de ictericia obstructiva y pérdida
de peso; es importante sefialar
que un 20% a 30% de los tumores

Tabla 1. Adaptado de Lochan, et al. Br J Surg 2008;95:22-32.

Factores de riesgo Probables factores de , .

. . S . f Sindromes Hereditarios
definitivos riesgo

Tabaquismo Dieta baja en frutas y verduras | Pancreatitis hereditaria

Edad avanzada

Exposicion ocupacional al
cadmio, cromo, radén

Peutz-Jeghers

Pancreatitis cronica

Diabetes mellitus tipo 2

Fibrosis Quistica

Mutaciones de BRCA

Céancer de colon no
polipésico hereditario

Poliposis Adenomatosa
Familiar

Cancer de pancreas familiar

Ataxia telangiectasia

Li-Fraumeni

Melanoma multiple
familiar atipico

La gran mayoria de los carcinomas
pancreaticos se presentan como
lesiones focales; no obstante, un
5% pueden presentarse como
afeccion difusa de la glandula.
Aproximadamente entre el 60-
70% de los carcinomas focales
se localizan en la cabeza del
pancreas, un 15-20% en el cuerpo
y un 5% en la cola. (12-13)

SPECTOS CLINICOS

Al momento de solicitar atencion
meédica, el cuadro clinico habitual
del cancer de cabezade pancreases

que se presentan en cuerpo y cola
no obstruyen la via biliar, por lo
que al ser clinicamente silentes,
Los presentan
cuando la enfermedad esta en
estadios avanzados. La presencia
del dolor que generalmente es

sintomas se

sordo, localizado y profundo en el
epigastrio o espalda alta, son los
sintomas que generalmente hablan
deunaenfermedad avanzaday que
estan presentes en hasta 70% de
los pacientes. El dolor abdominal
es el sintoma mas frecuente, sucle
tratarse de un dolor epigéstrico
y/o en ambos hipocondrios, de



intensidad severa, que se irradia
“en cinturdn” a las regiones
dorso lumbares. Suele tener un
predominio impide
conciliar el suefio o despierta
al paciente, empeora con las
comidas y con el dectbito supino,
y se alivia con la flexion ventral

nocturno,

de la columna vertebral. El dolor
se debe a dos motivos: a) invasion
perineural del plexo celiaco y
compresion de las estructuras
vecinas; b) obstruccion parcial
o total del conducto pancreatico
(4-13). La ascitis es también
indicador de enfermedad
avanzada y suele ser secundaria
a carcinomatosis peritoneal. El
signo de Courvoisier (vesicula
palpable no dolorosa) es muy
especifico de una obstruccion
maligna distal entre ellas el CP
pero con una sensibilidad menor
a 55%. Otros sintomas menos
comunes

incluyen  anorexia,

vomito, nausea, tromboflebitis
migratoria (sindrome de
Trousseau), pancreatitis aguda,
diabetes mellitus de diagnostico
reciente, esteatorrea y depresion
Los examenes de sangre son
muy pero
frecuencia existen alteraciones
de las pruebas de funcionamiento
hepatico (hiperbilirrubinemia
directa) y anemia por enfermedad
cronica (3-4-9).

inespecificos, con

IAGNOSTICO Y
SEGUIMIENTO

POCHET: ADENOCARCINOMA DE PANCREAS

El método ideal de imagen para
valorar el CP debe de detectar y
estatificar la neoplasia para que el
cirujano pueda tomar una decision
informada sobre el tratamiento
mas adecuado. A pesar de que
el tumor pancredtico puede ser
detectado por un solo método
de 1imagen,
estadificacionrequiere de estudios
adicionales, en ocasiones en
diferentes modalidades (4-12). La
MDCT contrastada es hoy en dia
la modalidad de imagen principal
para la deteccion y estadificacion

generalmente su

del carcinoma de pancreas, con
una sensibilidad de 89-97%. El
EUS para tumores menores de 3
cm tiene mayor sensibilidad (95-
99%) que la MDCT con un 55%
, especificidad de 100% y un
valor predictivo positivo 100%
y negativo 85%; la desventaja de
¢éste método es que es invasivo
y operador dependiente, pero a
pesar de esto un estudio revelo
que el EUS junto con la biopsia
con aguja fina utilizado en esta
técnica es el metodo de eleccion
antes de cualquier
tipo de intervension (5), por
otro lado otros investigadores

realizar

sugieren no utilizar la biopsia
ya que una biopsia negativa no
descarta el diagnostico, solo se
recomienda en casos de dudas
donde el diagnodstico por imagen
no sugiera una adenocarcinoma
ductal o cuando la enfermedad
es irresecable (3). La ERCP es
de mucha utilidad en pacientes

con colestasis ya que se logra
ver la anatomia del conducto
biliar y se puede utilizar para
descomprimir el colédoco con
stent ,en forma terapéutica (4-13).
La RM, MRCP, FDG PET son
modalidades  complementarias
a la MDCT. El hibrido PET-
CT combina los
estructurales de la tomografia y
funcional del PET, ajustando el
protocolo de adquisicion de la
tomografia para obtener fases
adecuadas,
el potencial de convertirse en

beneficios

vasculares tiene
el método de imagen idoneo
para estadificar las neoplasias
pancreaticas  (4-12). Algunos
autores recomiendan utilizar la
cirugia minimante invasiva para
diagnosticar metastasis ocultas
previo a realizar laparotomia
pero esto seglin
reportes de autores se realiza
a pacientes con alto riesgo por

curativa,

ejemplo lesiones indeterminadas
en higado, el CA 19-9 mayor a
150 u/ml (7). Actualmente se ha
demostrado que el CA19-9 es el
unico biomarcador con potencial
para prondstico, estratificacion
y seguimiento, este no se ha
utilizado como marcador para
diagnostico debido a que su
especificidad y sensibilidad es 70
y 80 % respectivamente y existe
un 10 % de los adenocarcinomas
no salen positivos porque carecen
de antigeno de superficie Lewis
de donde sale el CA 19-9 (3-4).
Algunos estudios han demostrado



queunvalorpreoperatorio elevado
(més de 200 u/mL) en pacientes
con enfermedad resecable, es
un factor de mal prondstico con

sobrevida significativamente
menor que aquellos resecados
con valores mas bajos (10-

11). Por otro lado, en pacientes
resecados con una disminucion a
pardmetros normales del antigeno
(<37 w/mL) en el posoperatorio
tuvieron mayor sobrevida que
en los que no se normalizé el
antigeno, con relacion directa
al estadio de la enfermedad.
Los
mas

pacientes en estadios
avanzados tenian menor
posibilidad de normalizacion del

CA19-9 después de la cirugia (3).
STRATIFICACION

La piedra angular del tratamiento
la posibilidad de
resecar o no la neoplasia al

radica en

momento del diagndstico. Para
los tumores resecables, la cirugia
ofrece los mayores beneficios
en cuanto a sobrevida. En los
tumores localmente avanzados,
la quimioterapia o radioterapia
solas o en conjunto son
alternativas terapéuticas. De ahi
la importancia de adecuadamente
no solo detectar y caracterizar
la neoplasia, sino también de
adecuadamente estratificarla (4-
12). El Comité Americano de
Cancer (AJCC) en el 2010 realizo
la mas reciente de estratificacion
sobre las etapas del céncer de

REVISTA MEDICA DE COSTA RICA Y CENTROAMERICA

pancreas conocidas como TNM
(1), la ultima edicion es la séptima
y se describira en la tabla 2.

tratamiento aislado ofrece hoy
en dia una solucion para el
cancer de pancreas, de hecho
un estudio reciente habla del

Tabla 2.Tomado del AJCC (American Joint Commission on Cancer 2010)

Grado Tumoral | Estadio Descripcion
T1 IA Limitado al pancreas y <2cms
T2 1B Limitado al pancreas y >2cms
Extension mas alla del pancreas sin
afectar arteria mesentérica o tronco
T3 ITA . .
celiaco (Incluyendo involucro de la
vena mesentérica superior y/o porta)
Tumor extrapancreatico que afecta
T4 I arteria mesentérica o tronco celiaco
(Irresecable)
Ganglios
Ganglios regionales positivos no
N1 1IB . ; . o
implican irresecabilidad
Metastasis
Ml v Metastasis a distancia

Los tumores localizados (hasta
T3) son operables incluyendo
los que
mesentérica, mientras que los
tumores T4 que se salen del
pancreas o involucran arterias

involucran la vena

y los que tienen metéstasis a
distancia son inoperables. Cabe
mencionar los ganglios
regionales positivos no implican
irresecabilidad.

que

RATAMIENTO

Se ha visto que ningun

manejo del cancer en una forma
multidisciplinaria  (4-9). Hoy
en dia la cirugia sigue siendo
el unico método con potencial
curativo para este cancer en los
cuales es posible hacer reseccion
TO-T3, estos pacientes son menos
del 20% de los diagnosticados,
y a pesar de la posibilidad
de reseccion quirurgica se ha
demostrado que la sobrevida post
extraccion quirurgica es muy
pobre. La cirugia con intento
curativo reseccion
completa del tumor. Las opciones

requiere



quirurgicas dependen de la
localizacion del tumor y varian
desde pancreatectomias distales,
pancreatectomias
(poco wusuales) y pancreatico-
duodenectomias (PD) 0
procedimiento de Whipple (4-

9). Esta ultima es la cirugia

centrales

de eleccion en tumores de la
cabeza del pancreas. Debido a la
complejidad de la pancreatico-
duodenectomia y su alto indice de
morbilidad, esta debe serrealizada
por cirujanos familiarizados con
la cirugia hepato-pancreatobiliar.
Existen multiples variantes a
¢éste procedimiento, entre las mas
mencionadas en la bibliografia
estd la opcion preservadora de
piloro,laanastomosis pancreatico-
gastrica en vez de la pancreético-
yeyunal y la linfadenectomia
extendida (3-2-11). La mortalidad
aceptada es menor al 5% e incluso
menor al 2% en los mejores
centros del mundo, mientras que
la morbilidad oscila alrededor de
40%. Entre las complicaciones
mas comunes se encuentran el
retraso en el vaciamiento gastrico,
la fistula pancreatica, colecciones
intra-abdominales y el sangrado
(3). Como se menciono los CP
causan compresion de la cabeza
del pancreas cerca de 70-80% |,
en estos casos la descompresion
de la via biliar con un stent es
una buena eleccion por medio
endoscopico si hay colestasis (7).
Las resecciones laparoscopicas

para CP son factibles segun
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multiples reportes de casos y
series pequenas con las ventajas
conocidas de la laparoscopia.
Pero no se ha comprobado
la factibilidad oncologica en
ensayos clinicos controlados o
estudios con muchos pacientes.

La cirugia paliativa ha sido
reemplazada por métodos menos
invasivos de paliacion con
mortalidad, morbilidad
y estancia hospitalaria. Sigue
siendo indicada en aquellos
casos en donde se encuentran

menor

metastasis o tumores irresecables

durante  una  cirugia  con
intencion curativa, realizar una
derivacion hepatoyeyunal y una
gastroyeyuno anastomosis como
paliacion de la obstruccion biliar y
como paliacion de la obstruccion
duodenal,
obstruccion duodenal sucede de
forma postoperatoria en 20% de

los pacientes a los que solo se les

respectivamente. La

realizaladerivacion biliodigestiva
y por eso se realiza la doble
derivacion de forma rutinaria
tenga o no obstruccion duodenal
(7-8-13). En pacientes con una
sobrevida esperada mayor a un
ano y adecuado estado funcional
también puede estar indicada
la paliacion quirargica ya que
ofrece mayor permeabilidad a
largo plazo que las protesis que
se colocan endoscopicamente.
La quimioterapia se utiliza como
terapia adyuvante junto
la radioterapia,
sobrevida unos pocos meses en

con
mejorando la

pacientes con tumor resecable,
A pesar de que no existe un
consenso internacional de cual
es el tratamiento adyuvante
estandar, el mas comun es la
gemcitabina como agente Unico
tras una reseccion quirurgica
(6). El 5-fluorouracilo también
ha mostrado beneficio y puede
utilizarse como quimioterapia
adyuvante. El mayor beneficio
se observa en
indicadores de mal pronoéstico
(3-9 ). La quimioterapia paliativa
se puede emplear

€asos con

en casos
no resecables con beneficio
marginal pero significativo en la
supervivencia. La gemcitabina es
la piedra angular de esta opcion

de tratamiento (6).
ONCLUSION

El cancer de pancreas a pesar de
multiples estudios sigue siendo
un reto para la medicina, ya
que por su dificil diagnostico
tiene muy mal prondstico. Es
deber de todo medico tener este
diagnoéstico presente ante la
minima sospecha, y recordar que
un manejo multidisciplinario es
indispensable para el estadiaje
prondstico y tratamiento. La
unica herramienta curativa hasta
el momento que es la cirugia;
a pesar de estudios y pruebas
la quimioterapia no mejora
significativamente la sobrevida.
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ESUMEN

El adenocarcinoma de pancreas
a pesar de ser una entidad poco
frecuente, tiene una muy alta
mortalidad. Esto debido a que
su sintomatologia es evidente
hasta etapas tardias, las pruebas
sanguineas no son especificos, las
técnicas de imagenes a pesar de
que son efectivas, no se realizan
como protocolo en todo los
pacientes y muchas veces cuando
esdiagnosticadoel pacienteyaesta
en etapas quirtrgicas irresecables
de la enfermedad, y el tratamiento
adyudantes y neoadyudantes no
han demostrado cambio muy
significativos en la sobrevida.
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