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INTRODUCCION

El adenocarcinoma de pancreas representa una enfermedad relativamente
incurable a pesar de los avances en el cuidado de los pacientes resecados.
Caracteristicamente son pacientes con enfermedad avanzada y sintomas vagos
minimos. La combinacién de la biologia tumoral agresiva y terapias inefectivas
conlleva a una declinacion rapida de los pacientes y resultados de muerte en
pocos meses después del diagnéstico. La sobrevida después del diagnostico es
de aprox. 23% de los pacientes vivos a 12 meses y 5% a 5 afios. El tipo mas

frecuente de cancer pancreatico exdcrino es el adenocarcinoma ductal en un 95%

Epidemiologia. Un estimado de 232,000 personas fueron diagnosticadas
con cancer pancreatico en el mundo entero en el 2002, 227,000 muertes
relacionadas a la enfermedad en el mismo afio. Representa el 132 lugar entre el
tipo de cancer mas comudn en el mundo entero y la 8% causa mas comun de
muerte relacionada a cancer. El mayor impacto de muertes relacionadas a cancer
es en paises desarrollados donde el cancer de pancreas es la 52 causa de muerte
relacionada después de pulmén, estdmago, colorectal y mama. En paises
desarrollados las tasas de incidencia y mortalidad oscilan de 7 a 10 por 100,000
hab. En hombres y de 4.5 a 6 por 100,000 hab. En mujeres. En Europa 64,000
personas murieron por cancer de pancreas en el 2006, representando 5.5%
muertes relacionadas a cancer y la 52 causa de mortalidad por cancer. En EU una
incidencia de cancer pancreatico en el 2007 fue de 37,170 personas, resultando
33,370 muertes, la 42 causa mas comun de muerte por cancer. El riesgo de la
poblacién americana de desarrollar cancer de pancreas a lo largo de su vida es de
1.32% (95% intervalo de confianza IC, 1.29-1.34) con una incidencia anual de la
poblacion general de 11.4 por 100,000 hab. Lo cual no ha cambiado en los
altimos 102 estudiados (1995-2004); de los pacientes estudiados con ca de
pancreas en el periodo de 1996-2002, 8% presentaron enfermedad local, 31%
con enfermedad regional y 61% con metéstasis a distancia. La incidencia es baja
en paises en desarrollo, lo cual es reflejo de la esperanza de vida y limitaciones



diagnosticas. Los paises de América central y Sudamérica son los de mayor

incidencia.

Colangiocarcinoma es una entidad poco comun, se estima 2000 a 3,000 casos
nuevos al afio en EU, la incidencia aumenta con la edad, la mayoria de los
pacientes son de 65 a 6 mas, el pico de incidencia es en la 82 década de la vida y
es ligeramente mas comudn en hombres. El colangiocarcinoma hiliar es mas comun
67%, seguido por el distal 27% seguido por el intrahepatico 6%.los pacientes con
etiologia definida como colangitis esclerosante primaria (10 a 36%) Yy quiste de
colédoco (10 a 20%) desarrollan colangiocarcinoma a edades tempranas. Las
infecciones parasitarias del sistema biliar causadas por oposthrorchis viverrini y
clonorchis sinensis en paises del sudeste de Asia y China tienen la mayor
incidencia de desarrollo de colangiocarcinoma por esta causa (87 por 100,000
hab.) La implantacion andmala del la union de los conductos pancreato-biliar
produciendo reflujo pancreatico aumenta 10% el riesgo de desarrollar
colangiocarcinoma. La exposicion al medio de contraste Thorotrast (thorium
dioxide) en el periodo 1930 a 1960 produjo el desarrollo de colangiocarcinoma en
un periodo latente de 16 a 45 afios. La mayoria de los colangiocarcinomas son
esporadicos y no se ha identificado un factor precipitante. Mas del 90% de los
colangiocarcinomas son adenocarcinomas, otros tipos menos comunes son el
carcinoma de células escamosas, sarcomas, carcinoma de células pequefias y
linfomas. Los tipos de colangiocarcinomas son esclerosante , nodular y papilar, se
manifiestan por estenosis de los conductos biliares o masa en hilio hepatico con
infiltracion a estructuras vecinas, manifestandose como ictericia 70 a 90%, prurito,
dolor abdominal, perdida de peso (30 a 50%) y fiebre (20%); se estadifica de
acuerdo al TNM (AJCCQC), su tratamiento depende del estadio y la localizacién de la
lesion, intrahepatica o extrahepatica. Los estudios de imagen pueden apoyar para
determinar extension de la enfermedad.se obtiene el diagnostico por endoscopia
atraves de una citologia por cepillado 6 guiado por Tc. EIl prondstico de estos
pacientes es malo debido a su diagnostico tardio. Los tumores malignos que se
originan en el intestino delgado son extremadamente raros, En el 2007 se

diagnosticaron 5,640 casos representando el 0.3% de casos nuevos



diagnosticados. Representan aprox. El 2% de los canceres gastrointestinales, la
mortalidad depende del subtipo histolégico. El adenocarcinoma de duodeno
representa la estirpe histolégica mas frecuente (24 a 44%), carcinoide (20 a 42%),
linfoma (12 a 27%) y sarcoma/GIST (7 a 9%). Su presentacion clinica es
inespecifica, causando datos de oclusion intestinal (77%) y perforacion, dolor
abdominal, perdida de peso, sangrado gastrointestinal. Los estudios radiograficos
tradicionales son el estudio baritado con doble contraste y la TC, sin embargo en
la primera y segunda porcion de duodeno la endoscopia es el método de eleccion,
siendo ademas indispensable para el diagnostico para toma de biopsias. Aquellos
tumores originados en el duodeno las opciones quirargicas como reseccion
segmentaria, pancreaticoduodenectomia (PD) o reseccion preservadora de
pancreas. La recomendada es la PD ya que se ha reportado una mejor sobrevida
global. La adyuvancia en pacientes con enfermedad locoregional con modalidad
combinada mejora la sobrevida global, los regimenes examinados a base de n 5
FU solo o en combinacidon con otros agentes como doxorubicina, cisplatino,

mitomycina C (MMC) y ciclofosfamida.



DELIMITACION DEL PROBLEMA

El Cancer de la encrucijada Biliopancreatoduodenal se encuentra entre los
menos frecuentes en todo el mundo sin embargo por su localizacion anatomica el
diagnostico es tardio y el desenlace fatal, por lo que el diagnostico temprano
cuando se realiza mejora el pronostico, con las técnicas quirargicas y cuidados
intensivos actuales le dan al procedimiento de Whipple una morbilidad cada vez
menor, en cuanto al tratamiento adyuvante o paliativo nuevos regimenes de
quimioterapia o tratamiento multimodal con quimioradioterapia han mejorado la
sobrevida. El procedimiento de Whipple se realiza en centros seleccionados y es
debido ser realizado por cirujanos experimentados y con un numero minimo de
procedimientos para validar la morbilidad mundial. En nuestro centro hospitalario
se realiza con buenos resultados sin embargo al momento no se ha documentado

estadisticamente.



ANTECEDENTES

El procedimiento de Whipple (PW), consiste en la reseccion en bloque de la
cabeza de pancreas, la porcion intrapancreatica del colédoco, la vesicula biliar, el
duodeno y ocasionalmente una porcion del estdmago, el pancreas restante,
conducto biliar y el intestino es suturado de nuevo restaurando las secreciones
gastricas, hepéticas y pancreéticas al tracto gastrointestinal.

El PW esta indicado en neoplasias malignas y benignas de la cabeza del
pancreas, ampulomas, colangiocarcinomas de colédoco distal, neoplasias
duodenales asi como en trauma de duodeno y pancreas eventualmente y en
ocasiones se reporta en la bibliografia un 1% de PD de emergencia como en
ulceras duodenales con sangrado incontrolable, complicaciones duodeno
pancreaticas después de intervenciones endoscopicas y quirdrgicas. (1,2,3.4,5)

La primera reseccion de un tumor periampular fue realizada por el Dr. William
Stewart Halsted en 1898, la consecuente reseccion periampular con una
pancreaticoduodenectomia parcial es acreditada por un cirujano aleman de Berlin,
Kausch en 1909 y reportada en 1912. EI procedimiento quirtrgico de un tumor
periampular fue popularizado por Allan Whipple | publicado en 1935 en el Annals
of Surgery. Entre 1912 y el reportado por Whipple en 1935 un pequefio nimero de
pacientes en Europa fueron sometidos a reseccion por un tumor periampular
exitosamente. Posteriormente al reporte de Whipple el procedimiento fue
ampliamente conocido pero aun realizado infrecuentemente, al final de la vida
quirtrgica de Whipple habia realizado solo 37 procedimientos. Durante 1960°s y
1970°s pocas PD fueron realizadas debido a la mortalidad en un rango del 25%,
sin embargo durante los 80's y 90°s se incrementd la experiencia y un gran
numero de “centros de excelencia” la realizaron. Estos centros obtuvieron una
experiencia substancial y disminuyeron la mortalidad a menos del 5%. En afios
recientes en el Hospital Johns Hopkins, mas de 200 PD se realizan anualmente.

Entre 1969 y 2003, 1000 procedimientos de Whipple consecutivos fueron



realizados por un Unico cirujano experimentado en el Hospital JH. La media de
edad fue de 63.4 afos, 549 hombres, 451 mujeres, 652 adenocarcinomas
periampulares,

(405 péancreas, ampulomas 113, colangiocarcinomas 95, duodenales 39); 89
pacientes pancreatitis crénica, 57 tumores neuroendocrinos, 47 adenomas de
ampula o duodeno, otros fueron tumores quisticos del pancreas y recientemente
neoplasia intraductal mucinosa papilar (IPMN) 53, metastasicos 8, GIST 5,
miscelaneos 41. 900 blancos, 54 negros y 46 otras razas. Sintomas ictericia 72%,
perdida de peso 45%, dolor abdominal 34%, la mayoria fueron evaluados con CT
(98%). Un total de 787 (79%) pancreatoduodenectomias preservadora de piloro
(PDPP) y 213 (21%) PD clasicas. 955 resecciones de cabeza, cuello y proceso
uncinado del pancreas y las restantes 45 pancreatectomias totales; 87%
reconstrucciones con pancreatoyeyuno anastomosis, 13% pancreato-gastro
anastomosis, la reseccion de la VMS y porta se realiz6 en un 2%. El tiempo
quirurgico fue disminuyendo con las décadas, 1970’s 8.8 hrs, 2000’s 5.5 hrs.
sangrado > 1000 ml. y 700 ml. actualmente. 68% no requirio trasfusion sanguinea
en el transoperatorio. La estancia hospitalaria disminuyo significativamente de 17
dias en 1980’s a 9 dias en 2000’s; 41 pacientes (morbilidad 4%) presentaron
complicaciones posoperatorias, en orden de frecuencia retraso en el vaciamiento
gastrico en 18% (ameritando de 7 6 mas dias con SNG en el posoperatorio
inmediato) , fistula pancreatocutanea 12%, (salida de 30 ml 6 mas por dia con
amilasa sérica > 3 veces su valor normal 7 dias después de la cirugia, infeccién
de herida quirdrgica 7%, fistula biliar 2%, eventos cardiacos 3%, pancreatitis 2%,
neumonia 2%, hemobilia 2%, fistula linfatica 1% ulcera 1%; 2.7% requirio
reintervencion por complicacion , la mas comdn fue sangrado en 9 pacientes,
absceso abdominal en 7 pacientes, dehiscencia de herida en 4 pacientes.

Mortalidad posoperatoria en 10 pacientes, 1%.

Las causas de muerte fueron sepsis en 4 pacientes, sangrado posoperatorio en 2
pacientes, IAM en 1 paciente, falla hepatica en 3 pacientes. En 652 con

adenocarcinoma periampular el diametro medio fue de 3.0 +/- 0.1cm y el diametro



medio de 2.6 cm.; 73% de los pacientes tuvieron ganglios positivos; en 4% el
adenocarcinoma tumor fue bien diferenciado, en 59% moderadamente
diferenciado, 37% pobremente diferenciado. (1,2,3,45)

En un estudios que incluyé 405 adenocarcinomas de cabeza de pancreas, la
sobrevida a 1, 3 y 5 afos fue de 64%, 27% y 18% respectivamente. De estos
pacientes con margenes negativos la sobrevida a 52 fue de 23%; esta cifra
disminuy6 a 7% con margenes positivos. Los pacientes con ganglios negativos la
SV a 5% fue de 32% comparado al 14% con ganglios positivos. 64 pacientes
presentaron ambos, margenes y ganglios negativos y la SV 52 fue de 80%, 49y
41% respectivamente. La sobrevida media fue de 33 meses. Por otro lado, los
otros tres tumores periampulares presentaron una SV a 5% para
colangiocarcinoma fue de 22% (24 meses en promedio), para cancer ampular 39%
(44 meses en promedio) y cancer duodenal 52% (no registrada en meses). Las
modificaciones mas serias reportadas incluyen la pancreaticoduodenectomia con
preservacion de piloro (PDPP) descrita por Watson en 1944. Esta técnica fue
introducida por Traverso y Longmire en 1970’s para pancreatitis crénica. Estudios
prospectivos controlados y multicéntricos no encontraron diferencias significativas
en ambos procedimientos, cierta diferencia limitrofe en cuanto a menor tiempo
quirdrgico, radicalidad y pérdida de sangre en la de Traverso. Ambos
procedimientos son efectivos para el tratamiento del cancer pancreatico. Sin
embargo la operacion de Whipple se realiza en ocasiones a pacientes con
lesiones benignas como pancreatitis cronica y tumores benignos de la cabeza de
pancreas.

El procedimiento de Whipple laparoscopico se encuentra en experimentacion en
centros y pacientes seleccionados con pancreatitis crénica, tumores quisticos y
tumores de células de los islotes pancreéticos, y ampulomas. La operacién de
Whipple por via laparoscopica se realiza utilizando a laparoscopic hand-access

device (4,5,6,7)

En un estudio en la Universidad de Loyola, se Analizaron 51 pacientes con
adenocarcinoma ampular tratados con PD, (25 hombres, 26 mujeres), media 69

afos, (rango 38-90%). Tiempo operatorio promedio 6 hrs. (rango 4-12 hrs.),



promedio de sangrado 800 ml., (rango 350cc — 7500ml), mortalidad de 2%, 27
pacientes eran ganglios negativos, 34 casos fueron T1/T2 y 23 fueron bien
diferenciados. Media de segumiento de pacientes aun vivos 42 meses (rango 2-
147 meses), sobrevida global especifica de enfermedad a 5 afios 58%. Sobrevida
ab a 78%, (21/27) en pacientes con nodos negativos. 73% (25/34) para pacientes
T1/T2y 76% (17/23) para los tumores bien diferenciados comparado con un 25%
para ganglios positivos, 8% para T3/T4, y 36% para los tumores moderada a
pobremente diferenciados (P<.01). En analisis multivariados solo en pacientes con
ganglios negativos mantuvieron significancia estadistica, de todos los grupos, no
hubo muertes relacionadas a la enfermedad después de 32 de sobrevida.
Concluyendo que la PD es curativa en 80% de los pacientes con carcinoma
ampular y con ganglios negativos y al menos se debe esperar una sobrevida a
largo plazo de al menos 3 afios.(26)

En la minoria de los pacientes que presentan complicaciones a una PD, (4%),
continian siendo complicaciones significativas, esto frecuentemente tiene

consecuencias fatales.

En un analisis de 458 pacientes sometidos a PW en la Clinica Mayo, en un
periodo de 1972 a 1994, se analizaron 16 pacientes con tumor periampular
(ampular 8, pancreas 7, colédoco distal 1) y un paciente con pancreatitis crénica
subsecuentemente requirieron completar pancreatectomia. Dificultades
posoperatorias posterior a la pancreaticoduodenectomia y las indicaciones de re
exploraciéon fueron multifactoriales; fistula:8, pancreatitis:7, sangrado:1; la
reseccion complementaria del pancreas representa dificil frecuentemente, tiempo
operatorio medio 2,7 hrs, perdida sanguinea media 1897ml, representa una
considerable morbilidad posoperatoria, 41% y mortalidad 24% después de
completar pancreatectomia. Los pacientes que sobrevivieron a la pancreatectomia
completa vivieron una media de 4 afos, (rango 4m a 9.7 a), la muerte por
recurrencia tumoral ocurrid en 10 de 13 pacientes. 3 pacientes viven libres de
recurrencia cada uno mas de 8 afos posreseccion. Reexplorar un paciente y

completar pancreatectomia después de un procedimiento de Whipple rara vez es



necesario, pero si ocurren manifestaciones clinicas secundaria a falla de la
pancreaticoyeyunostomia, la intervencion quirdrgica temprana puede aumentar la

sobrevida. (67.8)

La TC ha mostrado ser una excelente modalidad para el diagnéstico y
etapificacion del adenocarcinoma de pancreas, con una certeza > 90%. los
pacientes sometidos a procedimiento de Whipple la TC es el estudio de eleccion
para monitorear las complicaciones posoperatorias asi como la recurrencia local y
enfermedad metastasica.las indicaciones mas comunes de reintervencién son
hemorragia, abscesos y dehiscencia anastomoética. La tasa de complicaciones
posoperatorias registradas es del 41 a 47%, la mas comun es el retraso del
vaciamiento gastrico temprano ocurre en el 19-23% de los pacientes,
manifestandose en la CT distencion del estbmago o del remanente gastrico con
reduccion de la salida gastrica vy dilatacion de intestino proximal; la segunda
complicacion mas frecuente es la fistula pancreética, ocurre arriba del 17% de los
pacientes y ocurre comunmente en procedimientos de masa periampulares, el
diagnéstico clinico se realiza detectando >50 ml. de amilasa en el fluido de drenaje
o después del 10° dia de posoperatorio. El tratamiento no necesariamente
requiere cirugia. Otras complicaciones inmediatas menos comunes incluye
infeccidn de herida 9-10%, dehiscencia de herida quirtrgica, absceso abdominal,
dehiscencia de anastomosis ocasionando peritonitis y pancreatitis, complicaciones
vasculares son poco comunes como lesion de arteria hepética, trombosis de

vena porta e infarto esplénico.(7,15)

El ultrasonido intraoperatorio provee especial resolucion pancreatica superior
ala TC, IRM y Ultrasonido transabdominal. Este ensayo pictérico puede visualizar
procesos pancreaticos benignos y malignos incluyendo los siguientes:
adenocarcinoma ductal del pancreas, pancreatitis, tumores enddcrinos, neoplasia
guistica mucinosa, intraductal papillary mucinous neoplasm, cistadenoma seroso y
tumor  pseudopapilar solido; el uso del US intraoperatorio en situaciones
quirargicas especificas estan en discusion, como las siguientes: insulinomas que

no son detectables preoperatoriamente, identificacion del conducto pancreético



para planeacion de la diseccion para pancreatitis cronica (ej.: procedimiento de
Puestow), para reseccion del tumor y propdsitos de estadificacion en enfermedad

maligna. (7,8,15)

PD puede ser una operacion dificil, no so6lo durante la reseccion, sino durante la
reconstruccion. Usualmente, estos problemas estan relacionados a condiciones
locales del organol/tejido, como un diametro pequefio del conducto biliar o del
conducto pancreatico, tejido pancreético friable, anormalidades vasculares, etc. La
reconstruccion puede ser problematica por inestabilidad hemodinamica del
paciente durante la cirugia (subsecuente a hemorragia masiva), 6 en aquellos
casos poco usuales donde se pospone o retrasa la reconstruccion para salvar la

vida del paciente. (s,9)

ENTIDADES ESPECIALES

Los tumores papilares mucinoso intraductal (IPMT) del pancreas fue descrita
como una entidad distinta en 1982; la extensién de la reseccion quirdrgica es
controversial. En un estudio retrospectivo escandinavo en 2009, se revisOo 12
pacientes con diagnéstico de IPMT, 10 pacientes presentaron sintomas de
pancreatitis crénica. Dos pacientes fueron irresecables por metastasis hepaticas
diagnosticadas por biopsia. 9 pacientes se trataron con pancreatectomia total vy
uno con pancreaticoduodenectomia; examen histolégico mostré 8 carcinomas no
invasivos y 2 invasivos, en 6 casos se encontr6 cambios intraductales con
extensiéon multifocal, afectando la mayoria o el pancreas completo. No hubo
mortalidad perioperatoria, 6 pacientes estan vivos al momento del seguimiento sin
recurrencia y 4 pacientes murieron, dos de ellos con recurrencia. IPMT representa
un subgrupo de neoplasias del pancreas con prondstico favorable y la reseccion
quirurgica consiste en remover todo el foco de displasia. En casos con dilatacion
difusa del conducto pancreatico principal, debe esperarse que la diseminacion
ductal compromete todo el sistema y la pancreatectomia total es el procedimiento

de eleccion.(10,1,12,13,14)



El tumor soélido pseudopapilar del pancreas (SPT) es de bajo grado de
malignidad, el cual se observa infrecuentemente en mujeres adolescentes y
adultos joévenes, presentacion de masa en pancreas bien delimitada desde el
primer reporte por Frantz en 1959. la reseccion quirdrgica completa es curativa en
la mayoria de los casos, el procedimiento de Whipple se realiza con minima

morbilidad cuando su localizacidn es en cabeza de pancreas. (14,15,16,17,18,19)

Los tumores neuroendocrinos del pancreas y duodeno representan un reto
diagnostico y tratamiento. La cirugia agresiva representa el tratamiento antitumoral
eficaz pero rara vez se realiza debido a la morbilidad y mortalidad. En un estudio
de la Universidad de California, San Francisco, pacientes con tumores
neuroendocrinos avanzados de pancreas y duodeno que fueron llevados a cirugia
entre 1997 y 2002. 20 pacientes, 11 hombres y 9 mujeres, de los cuales 10(50%)
fueron gastrinoma, 1 insulinoma, los restantes fueron tumores no funcionales. 2
con NEM tipo | y 1 con VHL. la media de edad fue de 55a (rango 34-72a). En 10
pacientes (50%), los tumores eran irresecables por imagen debido a metastasis
hepéticas bilobulares (n=6), invasion a VMS (n=3) y metastasis nodal extensa
(n=1); Los tumores fueron removidos extensamente en 15 pacientes (75%). Los
procedimientos quirdrgicos incluyeron 8 PD, 3 pancreatectomias totales, 9
pancreatectomias distales, 3 enucleaciones tumorales en cabeza de pancreas.
Reconstrucciéon de la VMS se realiz6 en 3 pacientes, reseccion hepatica en 6
pacientes, diseccién ganglionar periadrtica extensa en 1. Esplenectomia en 11
pacientes, nefrectomia izqg. por infiltracion tumoral en 2. 18 pacientes con tumor
pancreatico primario, 2 tumores duodenales; los 2 pacientes con NEM tipo | tenian
tumor en duodeno y pancreas; el tamafio promedio del tumor fue de 8cm (rango
0.5 - 23 cm.) de los pacientes, 14(70%) tenian metastasis ganglionares y 8(40%)
metastasis hepdaticas. la estancia hospitalaria promedio fue de 11.5 dias. seis
pacientes (30%) presentaron complicaciones posoperatorias, la incidencia de
fistulas posoperatorias fue significativamente mayor en las enucleaciones (P=.04).
muertes operatorias cero. media de seguimiento fue de 19 meses. 18 pacientes
(90%) viven, 2 muertes por progresion tumoral, 12(60%) estan libres de



enfermedad. La tasa de SVG actualizada es 80% a 5 afios, la tasa de SVLE
indican que todos los tumores pueden recurrir a los 7 afios de seguimiento. Estos
datos sugieren que las contraindicaciones convencionales de reseccion quirdrgica
con invasién a la VMS y ganglios o metastasis a distancia, debe reconsiderarse en

pacientes con tumores neuroendocrinos avanzados.(18,19,20,21)

El tratamiento de los adenomas ampulares es complicado debido a la dificultad de
estadificacion preoperatoria, potencial maligno y la alta tasa de recurrencia. Un
estudio De la Academia de Amsterdan valoré la eficacia diagnostica vy
etapificadora de la biopsia endoscépica y por endosonografia y compard la
escision local vs. pancreaticoduodenectomia en adenoma velloso del ampula de
Vater. Fueron analizados retrospectivamente 23 pacientes, diagnosticados por
biopsia endoscopica y tratados quirtrgicamente por escision local 12 y 11 PD,
entre 1984 y 1994. La PD fué asociada con mas complicaciones (7 de 11
pacientes vs. 3 de 12) y mayor estancia hospitalaria (36 vs. 18 dias), posterior a
reseccion local la escision fue incompleta en la mitad de los pacientes. Un
paciente murié posterior a PD. la biopsia endoscoépica no identifico carcinoma
infiltrante en 7 de los 23 pacientes. US endoscopico tuvo 44% de certeza en
tumores invasivos y falsos positivos en metastasis a ganglios linfaticos en 5 de 16
pacientes. Posterior a reseccion local se observo una recurrencia durante el
seguimiento y una muerte por recurrencia. Por lo que se concluye que el
diagnostico y etapificacion de los adenomas ampulares por biopsia endoscoépica y
US es poco fiable. La reseccion local mostré una alternativa viable en pacientes
cuya condicion general no les permite ser llevados a un procedimiento de Whipple.

(21,22,23)

La enfermedad irresecable por procedimiento de Whipple o pancreatectomia
total pero no metastasica la radioterapia (RT) puede ser una modalidad de
tratamiento que incluye radioterapia de rayo externo (EBRT) con o sin
guimioterapia (QT), con 5 FU, Radioterapia intraoperatoria (IOERT), y mas

recientemente tele terapia con nuevos agentes QT como radio sensibilizador.



Se ha demostrado en estudios controlados que mejora la sobrevida (SV) de los
pacientes irresecables con enfermedad localmente avanzada comparado con RT 6
QT sola. La tasa mas favorable de duracion de la SV media y la SV a dos afios
para EBRT + 5 Fu fué aproximadamente 10 m y 12% respectivamente. La
seleccién de pacientes es importante en esta modalidad de tratamiento debido a la
baja tolerancia de las estructuras del abdomen superior (higado, bazo, intestino,

columna) a la EBRT. La dosis total es de solo 45 — 54 Gy en 25 a 30 fracciones.

Se ha intentado mejorar el control local con RT intraoperatoria y boost con
implantes de | 12s y QT — RT con 5 FU; sin embargo no se ha visto gran mejoria

en la SV debido a la condicién de la enfermedad a distancia.

Actualmente se cuenta con nuevas drogas citotoxicas como Gemcitabine vy
paclitaxel concomitantemente con teleterapia con mejoria en el control
locoregional. Estudio de Taiwan, 34 pacientes con cancer de pancreas
localmente avanzado comparo RT (50.4 a 61.2 Gy) con 5 FU vs gemcitabine como
radiosensibilizador, la tasa de respuesta objetiva de gemcitabine y RT fue de 50%
y solo 13% para los que recibieron 5 FU, la SV media fue substancialmente mejor
usando gemcitabine comparado con 5 FU (14.5 meses vs 6.7 m, P= .027), sin
aumento de la toxicidad en el grupo de gemcitabine. En un estudios fase Il de
grupo B de cancer y leucemia, evaluo en paciente con cancer de pancreas reporto
con toxicidad Gl G3 — 4 y la SV media fue solo de 8.5 meses. La seleccion de los
pacientes debe ser optima de por el impacto en el status del paciente, ya que se
ha visto incremento de la toxicidad en los pacientes con enfermedad localmente
avanzada, asi como emplear técnicas de reduccion de campo de radiacion o bien
RT conformal. No se conoce aun un esquema estandar de manejo, se requiere

estudios complementarios.



OBJETIVO GENERAL.:
Determinar la morbimortalidad del procedimiento de Whipple en el HIM
8.1 OBJETIVO ESPECIFICO:

Determinar la frecuencia del procedimiento de Whipple en la unidad de oncologia
del HIM

Determinar la mortalidad del procedimiento de Whipple en la unidad de oncologia
del HIM

Determinar la morbilidad del procedimiento de Whipple en la unidad de oncologia
del HIM

9.- PLANTEAMIENTO DE HIPOTESIS:
No necesaria por ser un estudio descriptivo
TAMANO DE LA MUESTRA:

Todos los pacientes sometidos a procedimiento de Whipple realizados en la
unidad de oncologia del HIM en el periodo comprendido de el 1 de junio del afio
1999 al 31 de junio del afio 2009.

11.- DISENO DEL ESTUDIO:

Descriptivo, retrospectivo.

12.- MATERIAL Y METODOS:

12.1.- CRITERIOS DE ENTRADA (INCLUSION Y NO INCLUSION)

Todos los pacientes sometidos a procedimiento de Whipple en la unidad de
oncologia en el periodo comprendido del 1 de junio del 1999 al 30 de junio del
2009.

Todos los pacientes que cuenten con expediente clinico completo

Pacientes independientemente del diagnostico fueron sometidos a procedimiento
de Whipple



Pacientes no manejados previamente
12-2.- CRITERIOS DE SALIDA: (EXCLUSION Y ELIMINACION)

Todos los pacientes sometidos a procedimiento de Whipple fuera del periodo

comprendido del 1 de junio del afio 1999 al 30 de junio del afio 2009.
Todos los pacientes que no cuenten con expediente clinico completo.

Pacientes con manejo previo fuera del hospital.



RESULTADOS

Se analizaron 29 expedientes de pacientes sometidos a procedimiento de
Whipple obteniendo los siguientes resultados:

12(41.4%) pacientes del sexo masculino, 17(58.6%) del sexo femenino, la media

de edad fue de 57.6% para enfermedad maligna, 38.22 para enfermedad benigna.

Procedimiento de Whipple realizado de
acuerdo al género

H Masculino

B Femenino

Fig 1.- Distribucion de procedimientos de Whipple realizados de acuerdo al género.

La distribucion de acuerdo a edad, predominé el rango de 51-60 afios 9 (31%),
siguiendo en frecuencia el rango de 41 a 502 y 61 a 70% el 21% cada uno, los
extremos de edad, menores de 302 y el rango de 71 a 802 representd el 10%
cada uno. Relacion H:!M 1a 1.4

Rango <30 31-40 41 - 50 51 -60 61-70 71 -80
de edad

# de | 3(10%) |1(2.9%) |6(21%) |9(31%) |6(21%) |3 (10%)
pacientes




Tabla 1.- Pacientes sometidos a procedimiento de Whipple por grupos de edad.

En cuanto a localizacion anatomica el ampula de véter represento 16 (55%)
pacientes, pancreas 7 (24%), duodeno 5 (17%) y colédoco 1 (2.9%) , ver grafica 2

Distribucion por sitio anatémico

B Ampulade vater
M Duodeno
m Coledoco

W Pancreas

Fig. 2.- Distribucién de pacientes sometidos a procedimiento de Whipple por presentacion

anatémica.

Se realizaron 19 (66%) procedimientos de Whipple clasico (PD) y 10 (34%)

pancreatoduodenectomias preservadoras de piloro (PDPP).



Tipo de procedimiento realizado

m Whiple clasico

m Whipple Traverso, PDPP

Fig. 3.- Distribucion de los pacientes de acuerdo al tipo de procedimiento

Se diagnosticaron 5 tumores benignos, 4 (80%) tumor pseudopapilar solido del
pancreas (potencial maligno incierto) y 1 (20%) neoplasia quistica del pancreas.
Los restantes 23 tumores fueron de origen maligno, 15 (65%) adenocarcinoma de
ampula de véter, 3 (13%) adenocarcinomas de duodeno, 2 (9%) adenocarcinomas
de péancreas, y 1 (4.3%) colangiocarcinoma. 1 linfoma de duodeno, 2 GIST de
duodeno, 1 paciente presento un adenocarcinoma de ampula de vater y un tumor
neuroendocrino de duodeno en la misma pieza quirdrgica ambos EC |, un paciente
adenocarcinoma metastésico de colon ascendente, la distribucion de los tumores
malignos de acuerdo a origen embriologico, epiteliales 21, hematoldgicos 1,

mesenquimatosos 2.



PW, distribucién de acuerdo al tipo
histologico

W Adenocarcinoma
M Linfoma

mGIST

mNQP

m TSP

M neuroendocrino

Fig. 4.- distribucién de pacientes sometidos a PW de acuerdo a la estirpe histolégica en la pieza de
patologia. GIST: tumor del estroma gastrointestinal, NQP: neoplasia quistica del pancreas, TSP:

tumor solido del pancreas.

Las reconstrucciones fueron pancreatoyeyunoanastomosis en el 100%, 25(86%)
termino-terminales y 4(14%) termino-laterales. Cistoyeyuno 12 (41.4%) vy
hepatoyeyuno TL 17 (58.6%); gastroyeyuno en Y de Roux 12 (41%), gastroyeyuno
en asa continua 7 (24%), piloroyeyuno asa continua 1(2.9%), piloroyeyuno en y de

roux 9 (31%), yeyunostomias 13 (49%), sonda en T 3 (10.3%) e ileostomias 1.



Reconstruccion de la anastomosis
pancreatica en el Procedimiento de Whipple

»

H Término lateral

H Término -terminal

Fig. 5.- Representacion esquematica de la distribucion de la reconstruccion de la anastomosis
pancreatica en el PD y PDPP.

Reconstruccion de la anastomosis biliar PW

B HYTL

M cisto-yeyuno

Fig. 6.- representacion esquemética de la reconstruccion biliar en la PD y PDPP. HYTL:

hepatoyeyuno termino lateral.



Anastomosis gastrica realizada en el
procedimiento de Whipple

14

41%

12

10

GY Y Roux GY asa continua PY asa continua PY Y Roux

Tabla 2.- Variantes de la reconstruccion géastrica de acuerdo al pancreatoduodenectomia, clasica 6

Traverso. GY: gastroyeyuno, PY: piloroyeyuno.

Los tumores malignos se etapificaron de acuerdo al sistema de clasificacion TNM
(tumor, node, metastasis) de la AJCC cancer staging manual, de acuerdo al sitio
anatomico del tumor, los tumores diagnosticados de ampula de vater las etapas
clinicas fueron la 1, Ib 3, lla 7, IIb 3, Ill 1, IV 1; el Unico adenocarcinoma de
duodeno fue EC IV por metastasis hepaticas no vistas por imagen; los
adenocarcinomas de pancreas fueron dos, 1 lay 1 lla; el dnico colangiocarcinoma
fue EC la. En duodeno se presento un linfoma difuso de células pequefas

hendidas extraganglionar, tipo MALT, asociado a mucosas EC IE; Ver tabla 2.

Sitio ECla Ib lla llb 1] v

anatémico




Ampuloma | 1 3 7 3 1 1

Sitio ECla lla

anatémico

Pancreas 1 1

Sitio EC la

anatémico

colédoco 1

Sitio ECIV Linfoma GIST bajo | Neuroendocrino | Metastdsico
anatémico ECIE grado ECla de cdélon
duodeno 1 1 2 1 1

Tabla 3.- distribucidon de los tumores epiteliales de ampula de vater, cabeza de pancreas, duodeno vy

colédoco de acuerdo al estadio clinico, asi como estirpes raras.

El tiempo quirdrgico en promedio fue de 8.1 hrs, no hubo diferencia en cuanto a

procedimiento de Whipple clasico y el de Traverso, PDPP.

La unidad de cuidados intensivos se utilizdé en pacientes con comorbilidades o por
tiempo quirdrgico prolongado, 10 pacientes requirieron de la UCI con estancia
promedio de 3-9 dias. El promedio de permanencia de la SNG fue de 9.4 dias, el
uso de NPT no fue rutinario solo se utilizo en pacientes con albumina limitrofe o
menor de 3 en un lapso de 10.3 dias en promedio, el sangrado transoperatorio
promedio fue de 1,377 ml. (480 — 3,200); la estancia hospitalaria promedio fue de
15.4 dias (10-34 dias).

Las complicaciones quirdrgicas inmediatas se presentd en un paciente con lesion

de vena mesentérica superior (VMS) reparada por el servicio de vascular.



Las complicaciones quirdrgicas mediatas predomino las relacionadas la herida
quirargica, seroma o infeccion en 9 pacientes, STD 2, pancreatitis 1, oclusion
intestinal por adherencias que requirié reintervencion 1, fistula biliar 6, fistula
pancreatica 2 y dos pacientes con neumonia. El retraso al vaciamiento gastrico

se presenté en 3 pacientes.

Las complicaciones quirdrgicas tardias se presentaron en dos pacientes (7%)
con estenosis de la anastomosis hepatoyeyunal y gastroyeyuno respectivamente.

La morbilidad operatoria se presento en el 75% de los pacientes estudiados.

Lesion vascular
. @
Inmediatas
Seroma STD | Pancreatitis Oclusioén Fistula biliar (6) Retraso del
. Infeccion  hxex | (2) 1) intestinal (1) | Pancreética (2) vaciamiento
Mediatas ) gastrico (3)
Estenosis
anastomosis (2)
Tardias

Tabla 4.- Complicaciones posoperatorias de acuerdo al tiempo de presentacion relacionadas al

procedimiento de Whipple

El tratamiento adyuvante se empleo en los pacientes con ganglios positivos,
infiltracibn a drganos vecinos, permeacion linfovascular y bordes positivos o
cercanos, 13 paciente recibieron adyuvancia, de los cuales 4 pacientes recibieron
RT-QT concomitante 4500 Gy y 5 Fu como radiosensibilizador, 2 de ellos se
perdieron, una paciente esta viva a 727m de control y un paciente progresé a los
10m y se encuentra en cuidados paliativos. 8 pacientes fueron tratados con Rt-QT
concomitante 4500 a 5000 Gy y 5 Fu y MMC como radiosensibilizador, 3
pacientes se vigilaron 2 afios y se perdieron, 4 vivos a 22, 4m, 4m, y 3m de
seguimiento respectivamente, una paciente recayo a los 6m, esta viva en cuidados
paliativos; un paciente recibid RT sola por bordes positivos se encuentra a 628m

de control vivo.



Adyuvancia posterior a Procedimiento de
Whipple

1(7%)

W RT-QT, 5FU
B RT-QT, 5FU+MIMC
M RT sola

mQar

Fig 7.- Adyuvancia recibida en los pacientes posoperados de procedimiento de Whipple. QT:

quimioterapia. RT: radioterapia. 5FU: 5- Fluorouracilo, MMC: Mitomycina C.

La vigilancia fue regular en 16 pacientes, 8 se perdieron, 6 pacientes recayeron
en menos de un afio y se documentadas 6 muertes tardias por progresion de la

enfermedad.

Seguimiento de operados de
procedimiento de Whipple

H Vivos
B muertos
W cuidados paliativos

M perdidos

Fig. 7.- Resultados del seguimiento de los pacientes operados de procedimiento de Whipple.



La mortalidad relacionada al procedimiento, definida como la que se presenta en

la primer semana de la cirugia, represento el 6.8% (2).



DISCUSION

El presente estudio demostr6 que el procedimiento de Whipple en nuestro
hospital es seguro, aunque la morbilidad es elevada, la mortalidad esta dentro de
rangos reportados en la bibliografia mundial. La relacién H:M se desplaza hacia el
segundo grupo, contrario a la relacion reportada. El rango de edad mas frecuente
oscilo de 51 a 60 afos (31%), con una media de edad de 57.62 para enfermedad
maligna, 10 afios menos que lo reportado en la bibliografia mundial. Los sintomas
principales fueron ictericia, perdida de peso y dolor abdominal , todos fueron

evaluados con una TC helicoidal perfusoria con cortes finos al pancreas.

El procedimiento de Whipple se realiz6 en enfermedad maligna y benigna. Como
esta descrito en la literatura se realizé un procedimiento de Whipple de caracter
urgente por lesibn de duodeno durante una hemicolectomia derecha por
adenocarcinoma de colon moderadamemnte diferenciado que infiltraba duodeno
(metastasico) represento el 2.9 % de los pacientes. Se encontré entidades
histolégicas raras 6 menos frecuentes como el GIST que representd dos
pacientes (6.8%) y 1 caso (2.9%) de linfoma que recibié adyuvancia con 4 ciclos
de CHOP. Raramente, se encontré en una pieza quirdrgica dos primarios, un
adenocarcinoma en ampula de vater y un tumor neuroenddécrino en duodeno el
primero EC la, suficientemente tratados. Se han realizado estudios fase IlI
comparando pancreatoduodenectomia clasica y la PDPP, los cuales no se
encuentra diferencia estadisticamente significativa, aunque con namero reducido

de pacientes, no encontramos mayor diferencia nosotros.

La adyuvancia estandar recibida en nuestros pacientes es la descrita en la
bibliografia, representado RT con 5 FU y RT con MMC mejorando el control
locoregional y la recaida a distancia. EI nUumero de pacientes es limitado para
comparar el beneficio de la adyuvancia en este trabajo sin embargo los pacientes
gue la recibieron estan vivos en su mayoria. La mortalidad posoperatoria
relacionada al procedimiento de Whipple fue de 7.4% (2 pacientes) lo cual habla

de rango de seguridad del procedimiento, aunque la morbilidad se ha visto



afectada sin embargo, se han tratado medicamente las complicaciones mediatas
con resultados exitosos. Es necesario continua acumulando experiencia en el
manejo de estos pacientes y contar con mejores recursos en el manejo como
disponibilidad de una unidad de terapia intensiva en el posoperatorio inmediato,
nutricibn parenteral, estudios de imagen en la deteccion temprana de las
complicaciones y la educacion medica continua para el diagnostico temprano de

estos tumores y asi impactar en la sobrevida.



CONCLUSIONES

1.- Se operaron 29 pacientes de procedimiento de Whipple , 12 hombres y 17

mujeres.

2.- El procedimiento de Whipple clasico se realiz6 en 19 pacientes, la
pancreatoduodenectomia preservadora de piloro modificada por Traverso en

10 pacientes.

3.- La estirpe histoldégica mas frecuente fue el adenocarcinomaen 21
pacientes (72.4%).

4 .- Lareconstrucciéon de las anastomosis mas realizada en este centro es en
Y de Roux.

5.- La morbilidad se present6 en el 75% de los pacientes y la mortalidad en el
7%.

6.- El procedimiento de Whipple debe ser realizado en pacientes bien

seleccionados y en manos experimentadas.
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